
УСПЕХИ ФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ НАУК, 2019, том 50, № 4, с. 87–104

87

БОЛЬ: КЛАССИФИКАЦИЯ, СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ 
ОРГАНИЗАЦИЯ НОЦИЦЕПТИВНОЙ И АНТИНОЦИЦЕПТИВНОЙ 

СИСТЕМ, ЭЛЕКТРОНЕЙРОМИОГРАФИЧЕСКИЕ
МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

© 2019 г.   С. А. Гордеев*
Российский национальный исследовательский медицинский университет

им. Н.И. Пирогова, 117997 Москва, Россия
*e-mail: gordeevsa58@mail.ru

Поступила в редакцию 08.02.2019 г.
После доработки 21.03.2019 г.

Принята к публикации 10.04.2019 г.

В обзоре рассмотрены вопросы классификации боли по временным и патофизиологическим меха-
низмам ее возникновения. На основе данных литературы описана структурно-функциональная ор-
ганизация болевой (ноцицептивной) и противоболевой (антиноцицептивной) систем. Проведен
анализ имеющихся в литературе сведений о методиках и результатах исследований боли с исполь-
зованием объективных электронейромиографических подходов. Анализ результатов исследований,
проведенных с использованием методов ноцицептивного флексорного рефлекса и экстероцептив-
ной супрессии произвольной активности жевательных и/или височных мышц, свидетельствует о
том, что адекватное соотношение работы ноцицептивной и антиноцицептивной систем обеспечи-
вает оптимальную перцепцию, модуляцию, передачу и анализ болевых стимулов. Дисбаланс ноци-
и антиноцицептивной систем, возникающий, главным образом, вследствие дефицита нисходящих
антиноцицептивных влияний приводит к формированию болевых синдромов. При этом немало-
важную роль играет определенный нейромедиаторный дефект в системах нисходящего эндогенно-
го контроля боли, поддерживая болевые пороги на низком уровне, благодаря чему стимул мини-
мальной интенсивности воспринимается ЦНС как ноцицептивный. Предложена гипотеза, объяс-
няющая главный патогенетический механизм хронической боли наличием врожденного или
приобретенного дефицита функции антиноцицептивной системы. Сделан вывод о том, что приме-
нение нейрофизиологических методов диагностики, объективно отражающих те или иные аспекты
состояния различных отделов нервной системы, дает возможность не только уточнить детали меха-
низмов функционирования ноцицептивной и антиноцицептивной систем, но и получить инфор-
мацию, облегчающую диагностику болевых синдромов, и позволяющую оценить эффективность
проводимой терапии.

Ключевые слова: боль, ноцицептивная и антиноцицептивная системы, ноцицептивный флексор-
ный рефлекс, экстероцептивная супрессия
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ВВЕДЕНИЕ
В настоящее время наиболее популярным счи-

тается определение боли, данное Международ-
ной Ассоциацией по изучению боли (International
Association for the Study of Pain – IASP): “Боль –
это неприятное ощущение и эмоциональное пе-
реживание, возникающее в связи с настоящей
или потенциальной угрозой повреждения тканей
или изображаемой терминами такого поврежде-
ния” [42]. Из определения следует, что тканевое
повреждение активизирует как сенсорно-дис-
криминативный, так и аффективно-мотивацион-
ный компоненты боли. Сенсорно-дискримина-
тивный компонент позволяет оценить природу

стимула, локализацию, интенсивность и его вре-
менные аспекты. Аффективно-мотивационный
компонент включает в себя формирование эмо-
ций и опосредованных через них реакций или
сложных поведенческих актов, направленных на
избегание боли.

Боль – ощущение, знакомое каждому челове-
ку. Фактически нет людей, которые в течение
своей жизни многократно не пережили бы чув-
ство боли. С физиологической точки зрения боль
служит предупреждающим сигналом о поврежде-
ниях, возникающих в организме, и в этом смысле
является важным и полезным ощущением. Боле-
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вые ощущения предупреждают и ограждают орга-
низм от вредоносных внешних воздействий.

Боль является клинически и патогенетически
сложным и неоднородным понятием, и может
различаться по интенсивности, локализации,
субъективным проявлениям. Она может быть но-
ющей, давящей, стреляющей, жгучей, режущей,
пульсирующей, а также постоянной или перио-
дической. Все многообразие характеристик боли
в большей степени связано с самой вызвавшей ее
причиной, анатомической областью, в которой
возникает болевой (ноцицептивный) импульс,
что очень важно для определения причины боли
и последующего лечения.

КЛАССИФИКАЦИЯ БОЛИ

По временным параметрам боль разделяется
на два типа: острую и хроническую.

Острая боль является, прежде всего, сигналом
о нарушении целостности организма, поверх-
ностных или глубоких тканей, скелетных мышц,
внутренних органов или гладкой мускулатуры, в
основе которого лежит местный патологический
процесс, связанный, например, с травмой, воспа-
лением, инфекцией и т.д. В организме эта боль
носит физиологическую функцию предупрежде-
ния об опасности. Длительность острой боли
определяется периодом восстановления тканей
или функций поврежденного органа. Острая боль
уменьшается под влиянием анальгетиков. Острые
боли разделяют на поверхностные (повреждение
кожи, подкожных тканей, слизистых оболочек),
глубокие (раздражение болевых рецепторов
мышц, сухожилий, связок, суставов, костей), вис-
церальные (поражение внутренних органов и тка-
ней) и отраженные (болевые ощущения в опреде-
ленных периферических зонах Захарьина–Геда,
при патологических процессах во внутренних ста-
нах или глубоко расположенных тканях).

Хроническая боль – это совершенно другая ка-
тегория. Она отличается от острой боли не столько
своей длительностью, сколько своим патогенезом,
клиническими проявлениями, а также лечением и
прогнозом. Хроническая боль продолжается более
3–6 мес., т.е. сверх обычного периода заживления
тканей, она нередко носит более диффузный ха-
рактер. Хроническая боль утрачивает свое полез-
ное сигнальное значение; она как бы отрывается
от конкретных местных патологических процес-
сов, вызвавших острую боль, и начинает суще-
ствовать уже по своим закономерностям. В генезе
хронической боли, как было установлено в по-
следние годы, среди прочих условий большую
роль играет психический фактор. Если острая
боль справедливо рассматривается как симптом,
то хроническая боль может приобретать черты
болезни (“боль как болезнь”), которая проявля-

ется не только болью, но и вегетативными, эмо-
циональными и рядом психических нарушений,
формированием неадаптивного болевого поведе-
ния. В клинической практике хронические боле-
вые синдромы присутствуют у значительного
контингента больных. Прежде всего, это класси-
ческие невропатические боли (болевая форма
диабетической и алкогольной полиневропатии,
постгерпетическая невралгия, фантомные боли,
туннельные невропатии, радикулопатии, ком-
прессионный регионарный болевой синдром,
невралгия тройничного нерва, постинсультная
боль, травма спинного мозга, боли при рассеян-
ном склерозе, сирингомиелия и т.д.). Кроме того,
не менее чем в половине случаев наблюдается со-
четание хронического болевого синдрома с де-
прессией, что объясняется рядом авторов общно-
стью патогенетических механизмов, лежащих в
основе развития этих заболеваний – недостаточ-
ностью серотонинергических и норадренергиче-
ских систем мозга [17, 49].

С точки зрения патофизиологии различают
ноцицептивную и невропатическую боль.

Ноцицептивная боль возникает при раздраже-
нии периферических болевых рецепторов, распо-
ложенных в различных тканях организма (кожа,
мышцы, суставы, связки, внутренние органы и
т.д.), при интактности всех отделов нервной систе-
мы. Раздражителями ноцицепторов могут быть
ожог, механическая травма, воспаление, мышеч-
ный спазм и т.д. Ноцицептивная боль чаще всего
является острой и выполняет защитную функцию.
Это сигнал, предупреждающий об опасности, ко-
торый заставляет человека принять соответству-
ющие меры. Примерами ноцицептивной боли
могут быть переломы, артралгии, ожоги, боль при
воспалении и ишемии, миалгии, миофасциаль-
ный болевой синдром и т.д. Характерным для
этого типа боли является ее быстрый регресс по-
сле прекращения действия повреждающего фак-
тора и после применения болеутоляющих
средств. Важный аспект ноцицептивной боли со-
стоит в активизации эндогенных антиноцицеп-
тивных систем, вследствие чего эта боль быстро
регрессирует или полностью купируется [2, 9, 37].

Невропатическая боль обусловлена органиче-
ским повреждением структур периферической
или центральной нервной системы, ответствен-
ных за контроль и проведение болевой импульса-
ции [9, 124]. В определении Международной ас-
социации по изучению боли невропатическая
боль – это “боль, инициированная или вызван-
ная первичным повреждением или дисфункцией
нервной системы” [42]. В обновленной формули-
ровке, предложенной в 2008 г. ведущими миро-
выми экспертами в области неврологии и иссле-
дования боли, невропатическую боль определяют
как “боль, непосредственно возникающую вслед-
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ствие повреждения или заболевания соматосен-
сорной системы” [113]. По своим клиническим
характеристикам она более многообразна, чем
ноцицептивная, что определяется уровнем, об-
ширностью, длительностью и характером повре-
ждения. Невропатические боли, как правило, бы-
вают хроническими. Для описания невропатиче-
ской боли больные чаще всего используют такие
характеристики как: режущая, скручивающая,
горящая, электрическая, обжигающая, холодная,
колющая, стреляющая [36, 59]. Эта боль характе-
ризуется специфическими чувствительными рас-
стройствами: позитивными (симптомы “раздра-
жения”) и негативными (симптомы “выпаде-
ния”). К позитивным относятся спонтанные
(спонтанная боль, парестезии, дизестезии) и вы-
званные (гипералгезия, гиперестезия, гиперпа-
тия, аллодиния) симптомы, к негативным – гипе-
стезия (снижение тактильной чувствительности)
и гипалгезия (снижение болевой чувствительно-
сти). Для невропатической боли характерна ком-
бинация позитивных и негативных симптомов,
которая может меняться у одного и того же боль-
ного в течение болезни. Чувство щекотания, без-
болезненного покалывания и другие подобные
ощущения относятся к парестезиям; если эти
ощущения причиняют боль, то их называют дизе-
стезиями. При гипералгезии чувствительность к
болевому стимулу оказывается значительно вы-
ше, чем в норме. При гиперпатии субъективная
реакция как на болевой, так и на неболевой сти-
мулы является чрезмерной и часто сохраняется в
течение долгого времени после прекращения раз-
дражения. Очень характерным для невропатиче-
ского вида болевого синдрома является феномен
аллодинии – появление боли в ответ на стимул,
который в нормальных условиях не вызывает бо-
ли. В таких случаях больные испытывают силь-
ные боли при малейшем прикосновении, иногда
даже при дуновении ветра. Различают темпера-
турную (действие температурного стимула) и ме-
ханическую (действие механического стимула)
аллодинию. Одним из характерных симптомов
невропатической боли является каузалгия – ин-
тенсивная упорная жгучая боль, нередко носящая
ланцинирующий характер, сочетающаяся с алло-
динией и гиперпатией и часто сопровождающая-
ся сосудистыми и трофическими нарушениями.
Сочетание жгучей боли с выраженными трофиче-
скими расстройствами и эффективность в части
случаев симпатических блокад, послужили пово-
дом для предположения об участии в формирова-
нии этой боли симпатической нервной системы.
Такую боль называют также “симпатически под-
держиваемой болью” [91]. Типичным примером
невропатической боли является феномен неврал-
гии (тригеминальная, постгерпетическая).

СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ 
ОРГАНИЗАЦИЯ НОЦИЦЕПТИВНОЙ 

СИСТЕМЫ

Восприятие боли осуществляется ноцицепто-
рами, представляющими собой некапсулирован-
ные свободные нервные окончания, расположен-
ные в различных органах и тканях организма, за
исключением мозга [18]. Они разделяются на спе-
цифические, реагирующие только на повреждаю-
щие сигналы, и неспецифические, усиливающие
свой ответ при повышении интенсивности сти-
муляции вплоть до болевого раздражения. Выде-
ляют механо-, термо-, хеморецепторы, однако,
большинство ноцицепторов являются полимо-
дальными и могут реагировать на раздражители
любой модальности [34]. Отличительной особен-
ностью ноцицепторов является их высокая хемо-
чувствительностъ к алгогенным веществам. Разли-
чают 3 типа алгогенных веществ: тканевые (серо-
тонин, гистамин, ацетилхолин, простагландины,
ионы калия, водорода и др.), плазменные (бради-
кинин, каллидин), нейрогенные, выделяющиеся
терминалями нервных волокон (субстанция Р,
кальцитонин ген-связанный пептид, нейроки-
нин А, интестинальный пептид и др.). Эти веще-
ства высвобождаются при повреждении или воспа-
лении тканей и, вероятно, изменяют ионную про-
ницаемость в мембране нервного окончания [18].

Основными проводниками болевой чувстви-
тельности являются тонкие (1.0–5.0 мкм в диа-
метре) слабо миелинизированные Аδ-волокна
или III группа волокон (по классификации Эр-
лангера–Гассера и Ллойда–Ханта соответствен-
но) и немиелинизированные С волокна (IV груп-
па) диаметром 0.4–1.1 мкм со средней скоростью
проведения 2.5–15.0 и 0.4–1.8 м/с соответственно
[35, 80]. Аδ волокна передают раннюю короткола-
тентную или, так называемую, “первичную” боль
от высокопороговых механо- и термоноцицепто-
ров. Она имеет острый характер, длительность,
соответствующую длительности болевого воздей-
ствия, хорошо локализована и детерминирована.
Химические, а также более интенсивные стимулы
активируют полимодальные ноцицепторы, им-
пульсация от которых передается С волокнами.
При этом возникает “вторичная” или длиннола-
тентная, плохо локализованная, тупая, тягостная
боль жгучего характера, которая продолжается
после устранения стимула.

Ноцицептивные волокна при входе через зад-
ние корешки в спинной мозг занимают более ла-
теральную позицию, а в самом спинном мозге
формируют тракт Лиссауэра, который проводит
болевую информацию, а также содержит пропри-
оцептивные спинальные волокна. Пройдя тракт
Лиссауэра, ноцицептивые афференты заканчива-
ются в поверхностных отделах заднего рога (кра-
ниальные афференты – в промежуточном и ка-
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удальном подъядрах спинномозгового ядра трой-
ничного нерва – аналоге заднего рога спинного
мозга). Часть из них заканчивается в аналогичных
зонах соседних выше- и нижележащих сегментов,
а некоторые, пройдя через переднюю серую спай-
ку, оканчиваются в контралатеральном заднем
роге. Аδ волокна оканчиваются в основном в
I пластине по классификации Рекседа, которая
содержит, так называемые, специфические ноци-
цептивные нейроны, отвечающие только на по-
вреждающие стимулы. В V пластине расположе-
ны нейроны широкого динамического диапазона
(конвергентные), которые возбуждаются как но-
цицептивными, так и низко интенсивными сти-
мулами, изменяющими паттерн своего ответа при
изменении интенсивности стимула и длительно
сохраняющие состояние повышенной возбуди-
мости после короткого ноцицептивного сигнала.
Считается, что гиперактивность именно этих
нейронов может служить патогенетической осно-
вой аллодинии [12, 124]. Нейроны желатинозной
субстанции (II пластина по Рекседу) получают
сигналы от С волокон. Именно нейронам жела-
тинозной субстанции отводится ведущая роль в
теории “воротного контроля” Р. Мелзака [14],
поскольку они оказывают влияние на нейроны
первых двух групп и регулируют восходящий но-
цицептивный поток (подробнее об этом будет
сказано ниже).

Главную роль в передаче ноцицептивной ин-
формации играют расположенные в боковых ка-
натиках спинного мозга экстралемнисковые пу-
ти, которые включают в себя спиноталамический
(неоспиноталамический или неотригеминотала-
мический для тригеминальной системы), спино-
ретикулоталамический и спиномезенцефальный
(палеоспиноталамический, палеотригеминотала-
мический для тригеминальной системы) тракты.

Филогенетически более молодой спинотала-
мический (неоспиноталамический) тракт (отно-
сящийся к латеральной восходящей системе бо-
левой чувствительности) обеспечивает быструю
передачу ноцицептивной информации и состоит
из длинных, относительно хорошо миелинизиро-
ванных аксонов клеток, расположенных в V и не-
сколько в меньшей степени в I пластинах заднего
рога. Большинство аксонов спиноталамического
тракты заканчивается в вентропостеролатераль-
ном ядре и медиальной части заднего таламуса.
Этот путь обеспечивает передачу ноцицептивных
сигналов в первую и вторую зоны соматосенсор-
ной коры, обеспечивая информацию о локализа-
ции, идентификации и интенсивности боли.
Часть спиноталамического тракта, спиноретику-
лоталамический и спиномезенцефальный тракты,
состоящие из более тонких медленнопроводящих
волокон, относятся к филогенетически более
древней медиальной восходящей системе (пале-
оспиноталамической). Они отдают диффузные

проекции в ретикулярную формацию ствола, ме-
диальное и интраламинарные ядра таламуса, око-
ловодопроводное серое вещество, ядра шва, ги-
поталамус, лимбическую систему, лобные доли и
играют основополагающую роль в формировании
аффективных, мотивационных и поведенческих
характеристик боли. Спиноретикулоталамиче-
ский тракт состоит преимущественно из аксонов
клеток широкого динамического диапазона, рас-
положенных в V и VII пластинах. Большинство
клеток спиномезенцефального тракта расположе-
ны в I и V пластинах. Полагают, что кроме пере-
дачи болевых ощущений, волокна этого пути ак-
тивируют супраспинальную антиноцицептивную
систему, особенно ту их часть, которая оканчива-
ется в околоводопроводном сером веществе [35].

Аналогичным образом построена система про-
ведения импульсации из ядра спинномозгового
пути тройничного нерва, которая включает в себя
неотригеминоталамический и палеотригемино-
таламический пути.

Кроме этих путей выделяют также медиальную
мультисинаптическую проприоспинальную вос-
ходящую систему. Существует мнение, что эта
цепочка играет важную роль в формировании
хронических болевых синдромов [28]. Имеются
данные о том, что около 10% волокон задних
столбов, располагающихся в глубоких слоях, яв-
ляются постсинаптическими, берут начало от
клеток III и IV пластин заднего рога и также про-
водят болевые импульсы [32]. Обсуждается их мо-
дулирующее влияние на передачу ноцицептив-
ной информации другими трактами и участие в
формировании чувства локализации болевого
ощущения.

Далее болевая импульсация поступает в су-
праспинальную ноцицептивную систему, к кото-
рой относится ретикулярная формация, таламус,
гипоталамус и лимбическая система.

Ретикулярная формация ствола мозга состоит
из множества ядер и является одной из главных
зон восприятия, анализа и интеграции ноцицеп-
тивной информации, где формируются сомати-
ческие и висцеральные рефлексы. Связь ретику-
лярной формации с гипоталамусом, базальными
ганглиями и лимбической системой обеспечивает
нейроэндокринные и эмоционально-аффектив-
ные проявления боли, а ее связи с корой – фор-
мирование ощущения боли и ее психологическую
оценку. Полагают, что влияние наркотических
анальгетиков на нейроны ретикулярной формации
проявляется снижением переживания боли [38].

Таламус является главным реле при передачe
афферентной информации, состоит из большого
количества ядер, имеющих двусторонние связи с
корой. Непосредственное отношение к боли име-
ют: вентробазальный комплекс, интраламинар-
ные ядра, задняя группа ядер и медиодорсальное
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ядро [31]. Вентробазальный комплекс включаю-
щий вентропостеролатеральное и вентропостеро-
медиальное ядра, относится к латеральной восхо-
дящей системе боли, получает информацию с
противоположной стороны тела и посылает во-
локна в соматосенсорную область коры (зоны SI
и SII). Он обеспечивает точную соматотопиче-
скую информацию о локализации боли и про-
странственно-дискриминационный анализ. По-
вреждение этой области проявляется устранени-
ем хорошо локализованной боли и потерей
пространственно-дискриминационного чувства.
Интраламинарные ядра относятся к палеотала-
мусу, не имеют соматотопической организации и
их проекции диффузно распространяются на об-
ширную область коры. Эта область таламуса име-
ет прямые связи с ретикулярной формацией и от-
носится к неспецифическим системам мозга.
Этой области отводится важная роль в развитии
аффективных проявлений боли [39]. Задняя груп-
па ядер относится к ассоциативным ядрам тала-
муса. Нейроны этих ядер имеют обширные, часто
билатеральные рецептивные поля и отличаются
плохой соматотопической организацией. Эти яд-
ра участвуют в определении биологической зна-
чимости стимулов и формировании на них адек-
ватных реакций. Медиодорсальное ядро входит в
таламо-фронтальную ассоциативную систему
мозга, его нейроны имеют широкие рецептивные
поля, передают информацию в лобную кору, их
разрушение ослабляет аффективный компонент
боли [18].

Гипоталамус и лимбическая система являются
филогенетически древней частью мозга, которая
включает в себя также миндалевидное тело, гиппо-
камп, ядра перегородки, преоптическую область,
поясную извилину, островок, височную кору и ор-
битальную часть лобной коры. Основной функци-
ей гипоталамуса является интеграция вегетатив-
ного и нейроэндокринного ответа на боль. Лимби-
ко-ретикулярный комплекс играет важную роль в
мотивационном поведении и эмоционально-аф-
фективном переживании боли [35].

Конечным звеном, где происходит переработ-
ка болевой информации является кора головного
мозга. Выделяют две основные корковые зоны,
воспринимающие ноцицептивную информацию:
первая и вторая соматосенсорные области (SI и
SII). Ноцицептивные волокна оканчиваются пре-
имущественно в поле 3b (по Бродману), форми-
руя только небольшую порцию соматосенсорной
афферентации в область SI. Эта область, являю-
щаяся частью латеральной ноцицептивной систе-
мы, участвует в дискриминационном анализ и
формирует ощущение первичной острой боли.
Область SII также участвует в сенсорно-дискри-
минационном анализе боли, имея, при этом, от-
ношение и к кодированию интенсивности стиму-
ла. Область SII является конечным звеном быст-

рой восходящей системы, функции которой
направлены на оценку опасных раздражителей и
выработку адекватных защитных реакций. Кроме
того, возможно, что эта область играет важную
роль в процессах узнавания и запоминания боле-
вых событий [99]. К корковым областям, участву-
ющим в ноцицепции, относят также фронталь-
ные отделы, получающие афференты от медио-
дорсального таламического ядра и имеющие
связи с соматосенсорной корой и структурами
лимбико-ретикулярного комплекса. Эта область,
вероятнее всего, участвует в формировании моти-
вационно-аффективных и когнитивных процес-
сов, обеспечивающих переживание боли и реали-
зацию ответных реакций на боль.

Наряду с ноцицептивной системой существует
эндогенная система подавления боли, которая
привлекает особое внимание исследователей в
виду перспективы разработки эффективных спо-
собов терапии болевых синдромов. Показано, что
именно недостаточность антиноцицептивной си-
стемы играет ведущую роль в хронификации боли
и развитии хронических болевых синдромов.

СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ 
ОРГАНИЗАЦИЯ АНТИНОЦИЦЕПТИВНОЙ 

СИСТЕМЫ
Различают несколько уровней антиноцицеп-

тивной системы. Периферический уровень пред-
ставлен опиатными рецепторами, расположенны-
ми на терминалях А-δ и С волокон. Аналогичные
рецепторы имеются на нейронах задних рогов,
ядер ретикулярной формации, таламуса и лимби-
ческой системы головного мозга. Эти рецепторы
взаимодействуют с эндорфинами, снижая интен-
сивность боли. Высвобождение эндорфинов сти-
мулируется повреждением ноцицепторов или
супрасегментарными структурами, контролирую-
щими боль.

В 1965 г. R. Melzack и P.D. Wall была предложе-
на гипотеза “воротного контроля боли” на уровне
заднего рога спинного мозга [79]. Суть этой гипо-
тезы состоит в следующем: возбуждение толстых
миелиновых волокон приводит к усилению ак-
тивности нейронов желатинозной субстанции,
которые оказывают ингибирующее влияние на
релейные ноцицептивные нейроны, контролируя
тем самым прохождение на более высокие уровни
болевой импульсации по тонким немиелинизи-
рованным волокнам. В свою очередь, спиналь-
ные тормозные механизмы (желатинозная суб-
станция) находятся под тормозным нисходящим
контролем супрасегментарных структур. В 1990 г.
R. Melzack [78] предложил новую теорию боли –
теорию нейроматрикса. Согласно этой теории в
головном мозге имеется специальная нервная
сеть – нейроматрикс, настроенная на восприятие
периферических ноцицептивных стимулов. Под
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воздействием этих стимулов генерируются разря-
ды определенной модальности, воспринимаемые
как боль. Изменения в нейроматриксе могут про-
исходить не только в результате стимуляции пе-
риферических ноцицепторов, но и при стрессе,
заболевании внутренних органов и т.д. В этих
случаях также может происходить включение
нейроматрикса и появляться болевое ощущение
при отсутствии реального раздражителя.

Нисходящий контроль боли осуществляется
различными церебральными системами, которые
при помощи коллатералей связаны с восходящи-
ми ноцицептивными путями, образуя важную си-
стему “обратной связи”. К этим системам отно-
сят околоводопроводное серое вещество, ядра
шва, парагигантоклеточное и гигантоклеточное
ядра ретикулярной формации, голубое пятно, па-
рабрахиальные ядра, черную субстанцию, крас-
ное ядро, хвостатое ядро, септальную область, яд-
ра покрышки, ядра гипоталамуса, задние столбы
спинного мозга, миндалину, ядра таламуса,
фронтальную, моторную и соматосенсорную ко-
ру больших полушарий, мозжечок [18]. Среди них
ведущее место занимает околоводопроводное се-
рое вещество и ядра шва ствола, а также ядра ре-
тикулярной формации ствола мозга, которые об-
разуют нисходящие рафеспинальный и ретикуло-
спинальный пути. Аналгетическое действие
указанных структур антиноцицептивной систе-
мы осуществляется за счет угнетения восходяще-
го ноцицептивного потока на сегментарном
уровне: происходит торможение ноцицептивных
нейронов заднего рога спинного мозга, актива-
ция клеток желатинозной cубстанции, участвую-
щих в пресинаптическом торможении ноцицеп-
тивной афферентации, выброс эндогенных пеп-
тидов, действующих на опиатные рецепторы.
Ингибирующее влияние на передачу болевой ин-
формации оказывает голубое пятно, имеющее
диффузные проекции в спинной мозг, в частно-
сти в задние рога. Установлена гипоталамо-спи-
нальная антиноцицептивная система, которая
берет начало в паравентрикулярном и медиаль-
ном преоптическом ядрах гипоталамуса и закан-
чивается на нейронах желатинозной субстанции,
участвующих в “воротном контроле боли”. Анти-
ноцицептивная система зрительного бугра пред-
ставлена ретикулярным таламическим ядром,
стимуляция которого вызывает торможение кле-
ток других ядер зрительного бугра. Деятельность
антиноцицептивных структур разных уровней
контролируется соматосенсорной областью ко-
ры. Установлено, что нейроны околоводопровод-
ного серого вещества, ядра шва и крупноклеточ-
ного ядра ретикулярной формации являются се-
ротонинергическими, а клетки голубого пятна –
норадренергическими. Вероятнее всего, нисхо-
дящие влияния антиноцицептивной системы
осуществляются множеством медиаторов, по-

скольку на нейронах заднего рога обнаружены
рецепторы к очень многим веществам.

Кроме того, относительно недавно был описан
феномен, получивший название диффузный но-
цицептивный ингибирующий контроль [47]. Суть
этого явления заключается в том, что активность
нейронов заднего рога в ответ на болевую стиму-
ляцию может подавляться, если одновременно
проводится раздражение ноцицепторов на дру-
гом участке тела (одна боль подавляет другую).
Этот эффект реализуется посредством спинально-
столово-спинальных связей. Структурами осу-
ществляющими такие связи являются вентролате-
ральные канатики, дорзальное подъядро ретику-
лярной формации продолговатого мозга и дорсо-
латеральные канатики спинного мозга. Важную
роль в модулировании боли играет ростральная
вентромедиальная область продолговатого мозга,
которая оказывает антиноцицептивное и проно-
цицептивное влияние, опосредованное 2-мя раз-
личными классами нейронов, OFF-клеток и ON-
клеток, которое передается через парабрахиаль-
ный комплекс [92].

Известно, что до тех пор, пока антиноцицеп-
тивная система функционирует в достаточной
мере, боль может не развиваться даже при нали-
чии повреждения. Один из важнейших механиз-
мов антиноцицепции – гуморальный, т.е. образо-
вание веществ, блокирующих передачу болевых
импульсов и, таким образом, формирование бо-
левого ощущения. К гуморальными механизмам
обезболивания относятся – опиоидные, моно-
аминергические (норадреналин, дофамин, серо-
тонин), холин- и ГАМК-ергические, канабино-
идные и орексиновые системы. Поступление бо-
левых импульсов по болевым путям стимулирует
образование и выделение многих химических ве-
ществ, при действии которых и формируется эф-
фект обезболивания на различных уровнях боле-
вой системы [16]. Участие дофаминергической и
адренергической систем в антиноцицептивной
активности мозга показано в работе Sousa F.S.S. и
соавт. (2017) [111]. Существенную роль в антино-
цицептивной активности играют рецепторы глу-
таматергической системы, опиоидергические,
α2-норадренергические, β-адренергические, аде-
нозинергические, дофаминергические и холи-
нергические рецепторы, а также открытие раз-
личных К+ каналов [126]. Junior W.A.F. с соавт.
(2018) в экспериментальных исследованиях на
крысах показали, серотониновые рецепторы
участвуют в таких эффектах как повышение по-
рога ноцицепции и ингибирование воспалитель-
ной гипералгезии [65]. Целью исследования
M.B. Yuill с соавт. (2017) являлось изучение по-
тенциальных взаимодействий между каннабино-
идным 2-рецептором и мю-опиоидным рецепто-
ром при патологической боли. Исследование
проводилось на мышах. Оценивали антиноци-



УСПЕХИ ФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ НАУК  том 50  № 4  2019

БОЛЬ: КЛАССИФИКАЦИЯ, СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ОРГАНИЗАЦИЯ 93

цептивные эффекты селективного агониста ре-
цептора каннабиноида 2 (JWH-133) при патоло-
гической боли. В результате исследования было
показано, что рецептор каннабиноида 2 может
функционально взаимодействовать с мю-опио-
идным рецептором для модуляции антиноцицеп-
ции в формалиновом тесте [125]. Важную роль в
центральной антиноцицепции играет активация
каннабиноидных CB1 рецепторов, μ- и δ-опио-
идных рецепторов [45].

Активность антиноцицептивной системы за-
висит от состояния ноцицептивной системы.
При отсутствии ноцицептивных стимулов анти-
ноцицептивная система находится в состоянии
покоя. И только активация ноцицептивной си-
стемы запускает каскад нейрохимических реак-
ций антиноцицептивной.

НЕЙРОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ БОЛИ

Большинство разработанных методик, ис-
пользуемых для изучения боли в общемедицин-
ской практике, основываются на субъективной
оценке исследуемых, т.е. на словесных описаниях
ощущений самого больного. Это, в основном,
психологические и психофизиологические тесты:
визуальная аналоговая шкала (ВАШ), цифровые
шкалы, метод описательных определений боли,
комплексный болевой опросник, болевой опрос-
ник Мак-Гилла, опросники качества жизни, ве-
дение дневников, альгометрия, и др. [11]. Приме-
нение данных методов, естественно, не позволяет
получать объективные оценки выраженности бо-
левых феноменов. В последние годы при иссле-
довании болевой чувствительности все большее
внимание уделяется инструментальным методам
исследования. К ним относятся метод регистра-
ции вызванных потенциалов, в том числе триге-
минальных и лазерных, условная негативная вол-
на, методы исследования защитных рефлексов.
Для оценки функционального состояния сегмен-
тарных и супрасегментарных отделов нервной
системы при различных болевых синдромах наи-
более часто используют методы исследования за-
щитных полисинаптических рефлексов (мига-
тельного, корнеального, тригемино-цервикаль-
ного, ноцицептивного флексорного), метод
исследования экстероцептивной супрессии про-
извольной мышечной активности.

В настоящее время с целью объективной оцен-
ки боли, исследования церебральных механизмов
боли и функционального состояния ноцицептив-
ных и антиноцицептивных систем мозга наибо-
лее широко используются методы ноцицептив-
ного флексорного рефлекса (НФР) [57, 95, 115] и
экстероцептивной супрессии произвольной ак-
тивности жевательных и/или височных мышц

(ЭС). В данной статье мы подробно рассмотрим
именно эти методы исследования.

Ноцицептивный флексорный рефлекс

Согласно основным принципам EFNS (Euro-
pean Federation of Neurological Societiec), из всех
ноцицептивных рефлексов наиболее широко ис-
пользуется НФР RIII, который, по-видимому,
является наиболее надежным для оценки эффек-
тивности лечения болевых синдромов [83, 97].
Обычно НФР вызывается с короткой головки
двуглавой мышцы бедра при электрической сти-
муляции икроножного нерва и имеет два после-
довательных компонента: RII и RIII. Латентный
период RII ответа короткий (40–70 мс); этот ответ
можно получить только при неболевой стимуля-
ции, воспринимаемой как легкое покалывание.
Латентный период RIII ответа более длинный
(90–130 мс) и его появление связано с локальным
болевым ощущением в месте стимуляции. Ответ
RII появляется обычно первым, при последую-
щем увеличении силы тока появляется ответ RIII.
Пороговыми величинами компонентов НФР, со-
гласно J.C. Willer и D. Albe-Fessard (1983), явля-
ются 5.0 ± 0.6 мА для RII и 10.0 ± 1.0 мА для RIII
ответов [121] и 9.6 ± 0.6 мА для RII и 13.1 ± 4.4 мА
для RIII, согласно G. Sandrini и соавт. (1993) [96].
Следует учесть, что подача очень сильных стиму-
лов не должна вызывать дистресс, который, акти-
вируя опиоидные системы, ингибирует НФР, по-
этому необходимо следить, чтобы испытуемый
был постоянно расслаблен. Из этих же соображе-
ний межстимульные интервалы также должны
быть продолжительными. Ноцицептивные флек-
сорные рефлексы, главным образом, связаны с
активацией Аδ волокон [69]. Согласно классифи-
кации Ллойда–Ханта, эти волокна относятся к
группе III, поэтому НФР также называют RIII-
рефлекс. Тем не менее, при определенных мо-
дальностях стимула Аα и Аβ волокна также могут
проводить стимулы, вызывающие ноцицептив-
ные рефлексы [51]. Ноцицептивный рефлекс по
уровню замыкания являются спинно-бульбо-
спинальным. Его RII компонент реализуется ин-
тернейронными сетями на спинальном уровне,
причем количество вовлеченных сегментов про-
порционально силе раздражающих стимулов и
возбудимости нейронных ансамблей, тогда как
RIII компонент (высокопороговый, ноцицептив-
ный) замыкается через ретикулярную формацию
ствола мозга, а именно, ретикулярное гиганто-
клеточное ядро [4].

При проведении исследования НФР испытуе-
мый располагается в удобном кресле, его ноги
максимально расслаблены: колени согнуты под
углом 130°, а стопа разогнута в голеностопном су-
ставе под углом 90°. Стимулирующие электроды
устанавливают позади наружной лодыжки или
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несколько ниже по ходу малоберцового нерва, на
расстоянии 2 см друг от друга, катод – прокси-
мальнее, анод – дистальнее. Регистрирующие
электроды находятся на брюшке musculus biceps
femoris capitis brevis (катод) и на сухожилии этой
мышцы (анод). Заземляющий электрод распола-
гают на середине между стимулирующими и ре-
гистрирующими электродами. ЭМГ записывают
по двум каналам с обеих сторон. Чувствитель-
ность усилителя – 200 мкВ/дел., полоса частот –
от 20 до 3000 Гц, эпоха анализа – 200 мс. Сопро-
тивление между заземляющим и регистрирующи-
ми электродами должно составлять менее 5 кОм.
Регистрируют десять ЭМГ записей. В качестве
стимула используют тренд (пачки) импульсов об-
щей длительностью 20–50 мс, с частотой 300 Гц и
длительностью отдельного импульса 0.2–1.0 мс.
Во избежание габитуации рекомендуется пода-
вать пачки импульсов в нерегулярном порядке, с
интервалом между стимулами 10–15 с. Исследо-
вание начинают с подачи стимулов малой интен-
сивности, постепенно увеличивая ее, и наблюда-
ют за появлением мышечных ответов. Вначале
регистрируют пороговое ощущение боли (Порог
боли – Пб), т.е. интенсивность электрической
стимуляции, при которой испытуемый впервые
указывает на появление локализованной слабой,
но четко ощущаемой острой боли в области рас-
положения стимулирующих электродов. С появ-
лением мышечного ответа фиксируют порог ре-
флекса (Пр), т.е. величину тока стимуляции, при
которой появляется сокращение m. biceps. У здо-
ровых лиц значения Пб и Пр либо совпадают, ли-
бо первое оказывается несколько ниже второго.
Для точного определения соотношения боли и
порога рефлекса вычисляют коэффициент
Пб/Пр, который у здоровых лиц составляет при-
мерно 0.9–1.0. [5].

Поскольку величина порога рефлекса у здоро-
вых испытуемых тесно связана с субъективным
ощущением боли, этот метод позволяет объек-
тивно количественно оценить порог боли у чело-
века, а также исследовать состояние ноцицептив-
ных и антиноцицептивных систем на спинальном
и супраспинальном уровнях. С использованием
метода НФР показано, что при предъявлении
здоровому человеку повторных ноцицептивных
воздействий (независимо от их локализации)
происходит повышение болевых порогов, отра-
жающее усиление антиноцицепции [25]. Этот фе-
номен получил название стресс-индуцированной
аналгезии [123]. Введение в этой ситуации налок-
сона (антагониста опиатных рецепторов) приво-
дит к снижению порогов боли [122]. Таким обра-
зом, в основе стресс-индуцированной аналгезии
лежит активация опиоидной антиноцицептивной
системы [54]. Установлены достоверно более
низкие пороги НФР у женщин, обусловленные,
по мнению авторов, меньшей активностью анти-

ноцицептивной системы у женщин, чем у мужчин
[58, 81]. Этот факт находит определенное подтвер-
ждение в известных данных о более низкой толе-
рантности к боли, о существовании большего ко-
личества хронических болевых синдромов у жен-
щин, меньшем синтезе серотонина (на 50%) в
мозге женщин по сравнению с мужчинами; более
широкой представленности различных болевых
синдромов (мигрень, темпоромандибулярные
расстройства, боли в нижней части спины, артри-
ты и т.д.) у женщин по сравнению с мужчинами,
что может являться результатом биологических,
социальных, культуральных и психологических
различий [33]. Повышение порогов НФР наблю-
дается во время, и после выполнения интенсив-
ной физической нагрузки, указывая на усиление
в этот период активности антиноцицептивной
системы [110]. Предполагают, что это может быть
результатом выброса опиоидов и снижения пер-
цепции ноцицептивных стимулов во время мы-
шечной работы. Показана модуляция порогов
НФР положительными и отрицательными эмо-
циями [89, 90, 93].

Исследование НФР при острой боли (воспали-
тельный артрит, травма коленного сустава, боли
после гинекологических операций, ишиалгия) по-
казало достоверное снижение болевых порогов [10].
Регресс болевой симптоматики сопровождался
нормализацией порогов НФР. Можно предполо-
жить, что появление острой боли сопровождается
активизацией ноцицептивной системы вследствие
локальных периферических ноцицептивных воз-
действий. В ответ на эти ноцицептивные влияния
включаются антиноцицептивные системы, что в
конечном итоге приводит к ослаблению и (или) ре-
грессу болевых ощущений и к нормализации поро-
гов НФР.

Данные регистрации НФР при исследовании
пациентов с хронической болью неоднозначны. В
случае хронической боли обнаружено как сниже-
ние, так и повышение порогов НФР.

Снижение порогов НФР были выявлены у
больных с хронической головной болью напря-
жения (ХГБН) [70], хронической ежедневной го-
ловной болью [24], при фибромиалгии [27, 50],
хронической пароксизмальной гемикранией [22].
Н.В. Латышевой и Е.Г. Филатовой (2008) было
показано, что у пациентов, страдающих хрониче-
ской ежедневной головной болью, снижены зна-
чения болевого порога и отношения Пб/Пр, что,
по мнению авторов, свидетельствовало о наруше-
нии функционального состояния спинальных
нейронов 2-го порядка и антиноцицептивной си-
стемы, т.е. о признаках центральной сенситиза-
ции [13]. При всех этих заболеваниях отсутствует
отчетливый периферический ноцицептивный
фактор, который мог бы объяснить выявленное
снижение порогов НФР с позиций усиления ак-
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тивности ноцицептивной системы. С другой сто-
роны, можно предположить, что такой фактор
все-таки существует (например, напряжение пе-
рикраниальных мышц при хронической голов-
ной боли напряжения, tender points у больных
фибромиалгией), однако достоверно показано,
что наличие и интенсивность болей у этих паци-
ентов не коррелировали с этими периферически-
ми изменениями. Таким образом, снижение по-
рогов НФР в указанных группах хронической бо-
ли можно трактовать, главным образом, как
недостаточность функций антиноцицептивной
системы. Следует отметить, что как при ХГБН,
так и при фибромиалгии наблюдался достоверно
повышенный уровень депрессии. Известно, что
при депрессии наблюдается недостаточность се-
ротонинергических систем мозга. Эти же систе-
мы, наряду с опиоидной, являются ключевыми
антиноцицептивными системами мозга. Возмож-
но, дефицит серотонина у больных с ХГБН и
фибромиалгией лежит в основе повышенного
уровня депрессии и снижения активности серо-
тониновой антиноцицептивной системы, что
проявляется в снижении порогов НФР. Подтвер-
ждением этой гипотезы является регресс болево-
го синдрома у этих больных после курса лечения
препаратами, обладающими свойством ингиби-
ровать обратный захват серотонина (амитрипти-
лин, леривон, прозак), что коррелирует с повы-
шением порогов НФР [19].

С другой стороны повышенную чувствитель-
ность к боли при низкой интенсивности болевой
или тактильной периферической стимуляции и
снижение порога рефлекса НФР у пациентов с
хронической болью (фибромиалгия, отдаленные
последствия хлыстовой травмы) при отсутствии у
них видимого повреждения ткани ряд авторов
объясняют повышенной возбудимостью цен-
тральной нервной системы [26].

В наших исследованиях НФР у пациентов с
хронической невропатической болью (дисталь-
ная симметричная сенсомоторная диабетическая
полиневропатия) были обнаружены достоверно
низкие значения субъективного порога боли, по-
рога рефлекса и соотношения порог боли/порог
рефлекса по сравнению со здоровыми. Снижение
порога боли и порога рефлекса свидетельствует о
том, что при хронической невропатической боли
в случае отсутствия отчетливого ноцицептивного
фактора антиноцицептивные системы мозга ра-
ботают исходно недостаточно, ниже адекватного
уровня, необходимого для болевого контроля в
норме. Снижение соотношения порог боли/по-
рог рефлекса указывает на несоответствие между
субъективной оценкой боли и появлением ноци-
цептивного мышечного ответа. Результаты про-
веденного нейрофизиологического исследования
свидетельствуют о том, что у пациентов наблюда-
ется дисбаланс ноци- и антиноцицептивной си-

стем, возникающий главным образом вследствие
дефицита нисходящих антиноцицептивных вли-
яний (проявляющихся снижением порогов НФР,
соотношения порог боли/порог рефлекса), что
является одним из основных патогенетических
звеньев формирования хронического невропати-
ческого болевого синдрома. Полученные данные
дают основание полагать, что у пациентов с боле-
вой формой диабетической полиневропатии име-
ется определенный нейромедиаторный дефект в
системах нисходящего эндогенного контроля бо-
ли, поддерживающий пороги чувствительности
на низком уровне, благодаря чему стимул мини-
мальной интенсивности воспринимается ЦНС
как болевой [5]. Данное положение подтвержда-
ется положительным эффектом лечения пациен-
тов антидепрессантами, которые воздействуют на
серотонин- и норадренергические системы, что
приводит к усилению активности супраспиналь-
ных антиноцицептивных систем восстанавливая
нарушенный баланс ноцицептивных и антиноци-
цептивных систем, и проявляется уменьшением
болевого синдрома и повышением Пб, Пр,
Пб/Пр НФР. Наибольший эффект проведенной
терапии наблюдался у больных с незначительны-
ми изменениями характеристик НФР. Следова-
тельно, показатели НФР могут выступать в каче-
стве объективных нейрофизиологических пре-
дикторов эффективности лечения хронического
невропатического болевого синдрома при сахар-
ном диабете [7]. Таким образом, для объективной
оценки состояния антиноцицептивных систем
мозга, а также характера и интенсивности хрони-
ческой невропатической боли необходимо изме-
рение параметров НФР, которые, кроме того, мо-
гут выступать в качестве объективных критериев
и предикторов эффективности лечения.

Повышение порогов НФР было выявлено у
пациентов с хроническими болями в спине и
комплексным регионарным болевым синдро-
мом, остеоартритом коленного сустава [1, 56].
Повышение порогов НФР может свидетельство-
вать об усилении активности антиноцицептив-
ных систем и/или ослаблении функций ноцицеп-
тивных систем. Учитывая тот факт, что упомяну-
тые синдромы характеризуются, как правило,
интенсивными, трудно купируемыми болями,
повышение порогов НФР у этих пациентов, веро-
ятнее всего, отражает определенное усиление ак-
тивности антиноцицептивных систем мозга в от-
вет на первичный болевой раздражитель (верте-
брогенные изменения, хроническая боль в спине,
травма мягких тканей или периферического нер-
ва), но являющееся недостаточным для уменьше-
ния и ликвидации боли.

В случае пароксизмальной боли НФР детально
исследован при мигрени без ауры и при эпизоди-
ческой пучковой головной боли. Исследование
НФР при мигрени показало, что за несколько
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дней до мигренозной атаки начинается снижение
порогов НФР, достигая минимальных значений
непосредственно перед приступом, а в период по-
сле приступа отмечается нормализация и даже
некоторое повышение порогов рефлекса. Данные
изменения могут свидетельствовать о дисфунк-
ции антиноцицептивных систем мозга, проявля-
ющейся в снижении их активности в период до
приступа и нормализацией или усилением в пе-
риод после приступа мигрени [3]. При исследова-
нии НФР с нижних конечностей (RIII рефлекса)
у больных с эпизодической кластерной головной
болью обнаружены значительное снижение по-
рога боли и порога рефлекса на стороне боли, а
также обратная корреляция между выраженно-
стью кластерной головной боли и порогом боли,
что может указывать на роль вторичной цен-
тральной сенситизации в проводящих ноцицеп-
тивных путях [94]. В другой работе при эпизоди-
ческой пучковой головной боли показано сниже-
ние порогов НФР, больше на стороне цефалгии
только в приступный период (в “пучке”). В пери-
од ремиссии отклонений болевых порогов у этих
же больных не отмечалось. Предполагается, что
при этом заболевании так же, как при мигрени,
периодически происходят изменения в работе ан-
тиноцицептивных систем: болевой период харак-
теризуется снижением активности антиноцицеп-
тивных систем, а период ремиссий – нормализа-
цией их функций [46].

Таким образом, результаты многочисленных
исследований НФР свидетельствуют о следую-
щих возможных соотношениях порога этого ре-
флекса с состоянием ноцицептивной и антино-
цицептивной систем. Так, снижение порога НФР
может отражать либо усиление активности ноци-
цептивной системы, либо ослабление функций
антиноцицептивной системы. Повышение поро-
га НФР может отражать либо снижение активно-
сти ноцицептивной системы, либо усиление
функций антиноцицептивной системы. Низкие
значения такого показателя, как отношение
Пб/Пр, указывают на несоответствие субъектив-
ной оценки боли и активности ноцицептивных и
антиноцицептивных механизмов; это отражает
доминирование психологических факторов в
формировании болевого ощущения. Изменение
показателей НФР может служить диагностиче-
ским критерием для оценки эффективности фар-
макологических средств, применяемых для по-
давления болевых синдромов.

В заключение следует сказать, что методика
НФР представляет большой интерес для исследо-
вания механизмов различных типов болевых син-
дромов, влияния фармакологических препаратов
на системы контроля боли и открывает перспек-
тивы для изучения механизмов функционирова-
ния ноцицептивных и антиноцицептивных си-
стем у человека.

Экстероцептивная супрессия произвольной 
мышечной активности

Экстероцептивная супрессия (ЭС) является
относительно новым нейрофизиологическим ме-
тодом исследования церебральных механизмов
боли, основанным на регистрации периода тор-
можения произвольной ЭМГ активности жева-
тельных и/или височных мышц в ответ на элек-
трическую болевую стимуляцию в области про-
хождения II и III ветвей тройничного нерва.
Данная методика базируется на рефлексе откры-
вания рта (опускания нижней челюсти), являю-
щемся ответом на болевую стимуляцию внутри
полости рта. Рефлекс впервые был выявлен Шер-
рингтоном [107] у децеребрированных кошек.
Открывание рта в ответ на электрическую стиму-
ляцию оральных структур у человека было впер-
вые описано в 20-е гг. ХХ столетия [71]. В даль-
нейшем эти данные были подтверждены многи-
ми авторами [68, 102]. Болезненная пери- и
интраоральная стимуляция вызывает у человека
подавление произвольной мышечной активности
жевательных мышц, включающее в себя два по-
следовательных компонента. Для обозначения
данного феномена предлагались ряд терминов –
“экстероцептивная супрессия”, “кожные перио-
ды молчания”, “периоды подавления” или “по-
давляющие рефлексы”, однако термин “экстеро-
цептивная супрессия”, предложенный E. Godaux
и J.E. Desmedt (1975) является наиболее приня-
тым в литературе [62]. Ранее эту методику исполь-
зовали только для изучения физиологии жевания,
а в последнее время – и для исследования боле-
вой чувствительности. Первый фрагмент эксте-
роцептивной супрессии (ранний) обозначается
ЭС1, второй (поздний) – ЭС2. ЭС произвольной
мышечной активности является нормальной фи-
зиологической реакцией в результате активации
стволовых интернейронов, ингибирующих мото-
нейроны мышц, поднимающих нижнюю че-
люсть, и вызывается раздражением афферентных
волокон тройничного нерва. Скорость проведе-
ния по этим афферентным волокнам составляет
40–50 м/с, что свидетельствует о том, что эти во-
локна являются миелинизированными волокна-
ми среднего калибра (Аβ волокна). ЭС также, как
ее аналог – рефлекс открывания рта у животных
[107], вызвана возбуждением ноцицептивных и
неноцицептивных афферентов [23, 55, 76], кото-
рое через верхне- или нижнечелюстной корешки
тройничного нерва [62] в итоге достигает ораль-
ного, интерорального (ЭС1) и каудального (ЭС2)
субнуклеарных нейронов тригеминального спин-
номозгового комплекса [55, 114]. Эти нейроны
непосредственно (ЭС1) или через интернейроны
(ЭС2) воздействуют на нейроны, ингибирующие
тригеминальные мотонейроны [85]. Ингибирую-
щие интернейроны имеют мощный вход от лим-
бической системы, орбитофронтальной коры, от
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большого ядра шва и от околоводопроводного се-
рого вещества [63].

При вызывании рефлекса открывания рта, акти-
вируются также антиноцицептивная система ство-
ла мозга [77]. Стимуляция таких структур мозга, как
околоводопроводное серое вещество [21, 106],
большое ядро шва [41, 105], специфические
структуры переднего мозга [40, 109], играющих
ключевую роль в эндогенном контроле боли, при-
водит к супрессии этого рефлекса; а редукция
ЭС2, наблюдающаяся после стимуляции конечно-
сти, происходит за счет активации этих антиноци-
цептивных систем [104]. Таким образом, уменьше-
ние длительности ЭС2 можно объяснить дефици-
том активности интернейронов рефлекторной
петли и чрезмерной активности антиноцицептив-
ной системы [66, 100, 101]. Наоборот, увеличение
длительности ЭС2 указывает на повышенную ак-
тивность интернейронов рефлекторной петли,
вследствие сниженного тормозного контроля нис-
ходящих антиноцицептивных систем. Считается,
что ЭС1 и ЭС2 отражают активацию тормозных
интернейронов, расположенных, вероятнее всего,
в ретикулярной формации продолговатого мозга и
моста [43, 84, 100]. Препараты, увеличивающие
уровень серотонина в мозге, уменьшают длитель-
ность периода ЭС2, в то время как антагонист се-
ротониновых рецепторов метисергид увеличивает
длительность ЭС2 [30, 74, 103].

Важно отметить, что регистрация периода ЭС2
ЭМГ активности мышц поднимающих нижнюю
челюсть является единственным стандартизиро-
ванным методом изучения функции ингибитор-
ных интернейронов ствола мозга [44, 100].

Важным параметром при регистрации ЭС яв-
ляется частота стимуляции. Если стимулы предъ-
являют с частотой более 1 Гц, наблюдается габи-
туация ЭС2. Для предотвращения габитуации
ЭС2 стимулы следует подавать не чаще, чем с 10-
секундными интервалами. Компонент ЭС1 почти
не подвержен габитуации. В то время как дли-
тельность ЭС1 является относительно стабиль-
ной величиной, длительность ЭС2 меняется от
реализации к реализации. Усреднение большого
числа ответов нивелирует подобную вариабель-
ность ЭС2. Однако поскольку испытуемый может
плохо переносить большое количество предъяв-
лений болезненных стимулов, в клинической
практике и научных исследованиях обычно огра-
ничивают тестирование 10 стимулами [112].

При регистрации ЭС используют электрости-
муляцию r. maxillaries n. trigemini прямоугольны-
ми импульсами длительностью 1.0 мс, следующи-
ми в случайном порядке с частотой не более
0.1 Гц. Испытуемому дается инструкция макси-
мально сжимать зубы во время подачи стимули-
рующих импульсов. Регистрирующие активные
электроды располагают на брюшке жевательной

мышцы и переднем брюшке височной мышцы,
референтный электрод помещают на скуловой
дуге спереди от козелка ушной раковины. Зазем-
ляющий электрод располагают в точке Fpz по
международной системе 10–20%. Уменьшение
амплитуды электромиограммы (ЭМГ) по край-
ней мере на 80% оценивают как супрессию. Ана-
лизируют латентные периоды и длительности
раннего (ЭС1) и позднего (ЭС2) периодов ЭС.
При регистрации ЭС чувствительность усилителя
составляет 200 мкВ/дел, полоса частот – от 20 до
3000 Гц, эпоха анализа – 200 мс. Сопротивление
между заземляющим и регистрирующими элек-
тродами должно быть <5 кОм. При исследовании
ЭС анализируют, как правило, 10 ответов.

ЭС наиболее подробно исследована при го-
ловной боли напряжения. В ряде исследований
сообщалось об уменьшении длительности ЭС2 у
больных с хронической головной болью напря-
жения по сравнению со здоровыми и неизменно-
сти этого параметра у пациентов с эпизодической
головной болью напряжения, мигренью без ауры
в межприступный период и кластерной головной
болью [82, 98, 100, 118]. W. Paulus и соавт. (1992)
зарегистрировали уменьшенную длительность
ЭС у больных с ХГБН, в то время, как у пациентов
с симптоматическими головными болями, таки-
ми как цервикогенная головная боль, постпунк-
ционная головная боль, головная боль при ме-
нингите, субдуральной гематоме, доброкаче-
ственной внутричерепной гипертензии, отличий
нормативных показателей обнаружено не было
[86]. В других исследованиях у больных с ХГБН
была обнаружена нормальная длительность пе-
риода ЭС2 [20, 29, 72, 127]. Причина этих несоот-
ветствий остается неясной, но может быть обу-
словлена различиями в методологии отбора боль-
ных (различные возраст, частота, интенсивность
боли, наличие коморбидных расстройств, прием
лекарственных препаратов) или в процедуре ре-
гистрации ЭС2 (интенсивность, продолжитель-
ность, частота раздражающих стимулов, количе-
ство регистраций). Известно, что при увеличении
интенсивности стимула укорачивается латент-
ный период и увеличивается длительность ЭС2
[112]. Отметим, что оценка параметров ЭС2 явля-
ется проблематичной еще и потому, что ЭС2 не
начинается и не заканчивается резко. Таким об-
разом, различия в процедуре оценки параметров
ЭС, вероятнее всего, также являются источником
вариабельности результатов, полученных при ис-
следовании болевых синдромов.

Европейская Федерация Головной боли пред-
ложила стандартную методику оценки ЭС2: реко-
мендуется усреднение 10 ЭМГ записей в ответ на
электрическую импульсную стимуляцию с ам-
плитудой 20 мА и длительностью 0.2 мс [61].
Только в двух исследованиях, проведенных после
публикации этих рекомендаций авторы придер-
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живались данной методологии [72, 73]. Следует
заметить, что в этих исследованиях обнаружены
нормальные значения периодов ЭС2 у пациентов
с хронической головной болью напряжения.

Ранее было показано, что антиноцицептивные
системы могут играть центральную роль в генезе
мигрени [53, 87, 108]. В ряде исследований у боль-
ных с мигренью было зарегистрировано укороче-
ние длительности периода ЭС2 [82, 101, 120]. В
других работах у пациентов с мигренью регистри-
ровалась как нормальная длительность периода
ЭС2, так и имеющая тенденцию к увеличению
[86, 119].

Работа F. Ebinger (2006) является первым ис-
следованием экстероцептивной супрессии у де-
тей и подростков с мигренью в возрасте от 6 до
18 лет. Автором показано, что у пациентов с миг-
ренью длительность ЭС2 достоверно увеличена
по сравнению с группой контроля. Выдвинуто
предположение, что изменения ЭС2 отражают
повышенную активность интернейронов петли
рефлекса вследствие снижения ингибиторных
влияний супраспинальных антиноцицептивных
систем мозга [52].

В работе C. Tataroglu и соавт. (2002) исследова-
лась ЭС ЭМГ активности височных и жеватель-
ных мышц у больных с первичными (мигрень,
ХГБН) и вторичными (дисфункция височно-
нижнечелюстного сустава с миофасциальным бо-
левым синдромом). Было показано, что по вели-
чинам латентных периодов и длительности ЭС1
пациенты всех групп достоверно не отличались от
здоровых людей, в то время как длительность ЭС2
была достоверно короче у больных с мигренью,
ХГБН и дисфункцией височно-нижнечелюстно-
го сустава по сравнению со здоровыми. Кроме то-
го, пациенты с дисфункцией височно-нижнече-
люстного сустава отличались от больных с мигре-
нью и ХГБН достоверно большей величиной
латентного периода ЭС2. По мнению авторов из-
менение длительности ЭС2 могут отражать нару-
шение активности ингибиторных интернейронов
продолговатого мозга у больных с хроническим
первичными головными болями, а увеличение
латентного периода ЭС2 – нарушение проведе-
ния болевых импульсов в тройничном нерве. Од-
нонаправленные изменения ЭС2 у больных с
мигренью и ХГБН указывает на сходство патофи-
зиологических механизмов этих расстройств.
Различия в значениях латентных периодов ЭС2 у
больных с мигренью, ХГБН и дисфункцией ви-
сочно-нижнечелюстного сустава могут быть ис-
пользованы в дифференциальной диагностики
первичных и вторичных головных болей [112].

В ряде исследований сообщается об отсут-
ствии периодов ЭС2 [48] и изменении сенсорных
порогов [75] у больных с дисфункцией височно-
нижнечелюстного сустава. Отсутствие или укоро-

чение латентного периода ЭС2 – весьма частая
находка у больных с дисфункцией височно-ниж-
нечелюстного сустава [15, 48, 88]. С другой сторо-
ны сообщается также о наличии у этих больных
более длинного периода ЭС2 по сравнению со
здоровыми [64].

M. Keidel и соавт. (2001) исследовали ЭС у па-
циентов с острой посттравматической головной
болью вследствие хлыстовой травмы, не сопро-
вождающейся неврологическим дефицитом или
повреждением костей шейного отдела позвоноч-
ника. У больных было обнаружено значительное
уменьшение длительности периода ЭС2 с задерж-
кой начала и преждевременным окончанием ре-
акции, наряду с умеренным увеличением дли-
тельности ЭС1 без изменения ее латентного пе-
риода. Сделано заключение, что изменение
тригеминального ингибиторного височного ре-
флекса отражает преходящую дисфункцию поли-
синаптических путей ствола мозга и указывает на
изменение центральных механизмов болевого
контроля у больных в остром периоде посттрав-
матической головной боли вследствие хлыстовой
травмы шейного отдела позвоночника [67].

В работах T.M. Wallasch (1991, 1992) было пока-
зано, что длительность периода ЭС2 ЭМГ височ-
ной мышцы была достоверно более низкой по
сравнению со здоровыми испытуемыми при таких
хронических болевых синдромах, как люмбаго и
межреберная невралгия. Данный факт является
аргументом в пользу предположения о том, что из-
менение компоненты ЭС2 экстероцептивной су-
прессии является эпифеноменом хронической
боли [116, 117]. В то же время при фибромиалгии,
считающейся хроническим болевым синдромом,
параметры ЭС2 соответствовали нормальным ве-
личинам [98]. Таким образом, метод регистрации
экстероцептивной супрессии применим при ис-
следовании не только церебральных механизмов
головной боли, но и различных форм патологии
периферической нервной системы.

В наших работах проведено исследование эксте-
роцептивной супрессии у пациентов с пароксиз-
мальной формой невропатической боли (тригеми-
нальной невралгией) [6, 8]. На момент обследова-
ния больных интенсивность боли по ВАШ
составляла 6–10 баллов (в среднем 7.7 ± 2.1 баллов).
При регистрации ЭС произвольной ЭМГ активно-
сти жевательной и височной мышц с обеих сторон
достоверных изменений латентных периодов и дли-
тельностей ЭС1 у больных с тригеминальной нев-
ралгией по сравнению со здоровыми испытуемыми
не обнаружено. Основные изменения, выявленные
в экспериментальной группе, касались поздней
ЭС2. У пациентов с нейропатической болью по
сравнению со здоровыми испытуемыми наблюда-
ли достоверное увеличение латентного периода и
уменьшение длительности периода ЭС2 ЭМГ ак-
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тивности височной и жевательной мышц при ре-
гистрации как с больной (p < 0.01), так и с интакт-
ной стороны (p < 0.02). На стороне боли латент-
ный период ЭС2 был длиннее, а длительность
периода ЭС2 короче, чем с интактной стороны,
однако эти различия не были статистически до-
стоверными.

По нашему мнению меньшие длительности
ЭС2 у больных с тригеминальной невралгией
можно объяснить дефицитом активности инги-
биторных интернейронов продолговатого мозга и
гипервозбудимостью двигательного ядра тройнич-
ного нерва вследствие дисфункции ингибирую-
щих антиноцицептивных механизмов головного
мозга, а удлинение латентного периода ЭС2 − уве-
личением времени активации интернейронов
вследствие дефицита афферентации в тонких мие-
линизированных (Aδ) и немиелинизированных (C)
волокнах n. trigeminus.

Для выявления взаимосвязи между параметра-
ми ЭС и субъективной оценкой боли пациентами
был проведен корреляционный анализ по Пирсо-
ну. Корреляция интенсивности боли по ВАШ и
латентным периодом ЭС2 составила 0.72, а ин-
тенсивности боли по ВАШ и длительности ЭС2 –
(–0.84). Результаты корреляционного анализа
свидетельствуют о наличии статистически значи-
мой связи (p < 0.05) между показателями ЭС2 и
интенсивностью боли по ВАШ. Увеличение ла-
тентного периода и уменьшение длительности
ЭС2 коррелировало с увеличением интенсивно-
сти боли, оцениваемой пациентами по визуаль-
ной аналоговой шкале.

Результаты нашего исследования свидетель-
ствуют о нарушении активности нисходящих ан-
тиноцицептивных систем ствола мозга у пациен-
тов с пароксизмальной формой нейропатической
боли. Уменьшение периода ЭС2 вследствие акти-
вации антиноцицептивных систем мозга позво-
ляет оценить влияние антиноцицептивных си-
стем на афференты тройничного нерва у больных
с тригеминальной невралгией. Анализ степени
изменений параметров ЭС2 может дать объектив-
ную количественную оценку интенсивности боли
у данного контингента пациентов [6].

В результате проведенного лечения с использо-
ванием антиконвульсанта (карбамазепин) в сочета-
нии с антидепрессантом (пипофезин) наблюдался
значительный регресс болевого нейропатического
синдрома. Достоверно (p < 0.001) снизились сред-
няя интенсивность боли по ВАШ. В группе боль-
ных с тригеминальной невралгией после лечения
наблюдалось достоверное уменьшение величины
латентного периода и увеличение длительности
периода ЭС2 ЭМГ активности височной и жева-
тельной мышц при регистрации как с больной,
так и со здоровой стороны (p < 0.02), которые, од-
нако, не достигали значений этих параметров, за-

регистрированных у здоровых испытуемых.
Уменьшение степени изменений параметров ЭС2
свидетельствует об уменьшении дисбаланса но-
цицептивных и антиноцицептивных систем ство-
ла мозга в результате проведенного лечения. На
основании полученных данных можно сделать
вывод о том, что характеристики ЭС2 могут рас-
сматриваться в качестве объективных электрофи-
зиологических показателей эффективности лече-
ния нейропатической боли, в частности тригеми-
нальной невралгии [8].

Таким образом, использование метода реги-
страции экстероцептивной супрессии произволь-
ной мышечной активности лицевых (жеватель-
ных) мышц актуально в аспекте возможностей
количественной оценки боли у пациентов с го-
ловными и лицевыми болями. Такой подход поз-
воляет в ряде случае объективно установить раз-
личные формы патологии при нарушениях функ-
ционирования антиноцицептивных механизмов
ствола головного мозга.

Представляется перспективным использова-
ние экстероцептивной супрессии и для оценки
терапевтических эффектов различных фармако-
логических препаратов. Целью двойного слепого,
плацебо-контролируемого исследования, прове-
денного L. Bendtsen и соавт. в 1996 году, состояла в
выяснении вопроса: модулирует ли амитриптилин
(ингибитор обратного захвата серотонина и норад-
реналина) период ЭС2 ЭМГ активности височных
мышц у больных с ХГБН. Параметры ЭС2 оцени-
вались у больных, принимавших амитриптилин,
циталопрам (селективный ингибитор обратного
захвата серотонина) и плацебо. У больных, прини-
мавших амитриптилин, длительность периода
ЭС2 была достоверно короче по сравнению с па-
циентами, принимавшими плацебо; в то время как
у пациентов, принимавших циталопрам, наблюда-
лась лишь тенденция к уменьшению длительности
ЭС2. Эти результаты свидетельствуют о том, что
характеристики ЭС2 модулируются как серотони-
нергическими, так и норадренергическими прово-
дящими путями мозга. Никакой достоверной кор-
реляции параметров ЭС2 с клиническими или
экспериментальными характеристиками боли об-
наружено не было [30]. При исследовании пациен-
тов во время лечения суматриптаном приступов
мигрени было обнаружено увеличение длительно-
сти периода ЭС2 [60].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В обзоре литературы рассмотрены вопросы

классификации боли, которая по временным па-
раметрам подразделяется на острую и хрониче-
скую, а по патофизиологическим механизмам ее
возникновения – на ноцицептивную и невропа-
тическую. Проведен анализ сведений литературы
о структурно-функциональной организации бо-
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левой (ноцицептивной) и противоболевой (анти-
ноцицептивной) систем.

На основании данных литературы и собствен-
ных исследований в статье обсуждаются вопросы
использования нейрофизиологических методов
исследования боли. Поскольку большинство раз-
работанных методик, используемых для изучения
боли в общемедицинской практике, основывают-
ся на субъективной оценке исследуемых, в по-
следние годы при исследовании болевой чувстви-
тельности все большее внимание уделяется
инструментальным методам исследования. В на-
стоящее время с целью объективной оценки бо-
ли, исследования ее церебральных механизмов и
функционального состояния ноцицептивных и
антиноцицептивных систем мозга наиболее ши-
роко используются методы ноцицептивного флек-
сорного рефлекса и экстероцептивной супрессии
произвольной активности жевательных и/или ви-
сочных мышц. Анализ результатов исследований,
проведенных с использованием данных методов,
свидетельствует о том, что адекватное соотноше-
ние работы ноцицептивной и антиноцицептивной
систем обеспечивает оптимальную перцепцию,
модуляцию, передачу и анализ болевых стимулов,
поддерживая болевые пороги на определенном
уровне. Дисбаланс ноци- и антиноцицептивной
систем, возникающий, главным образом, вслед-
ствие дефицита нисходящих антиноцицептивных
влияний (проявляющихся снижением порогов
НФР, увеличением латентного периода и умень-
шением длительности ЭС2) приводит к формиро-
ванию болевых синдромов. При этом немаловаж-
ную роль играет определенный нейромедиатор-
ный дефект в системах нисходящего эндогенного
контроля боли, поддерживая болевые пороги на
низком уровне, благодаря чему стимул мини-
мальной интенсивности воспринимается ЦНС
как ноцицептивный. Последнее положение под-
тверждается положительным эффектом лечения
хронической боли антидепрессантами, которые
воздействуют на серотонин- и норадреналинер-
гические системы, восстанавливая нарушенный
баланс ноцицептивной и антиноцицептивной си-
стем, что проявляется уменьшением болевого
синдрома, повышением порогов НФР, уменьше-
нием латентного периода и увеличением длитель-
ности ЭС2. К настоящему времени накоплено
множество фактов, позволяющих выдвинуть ги-
потезу о том, что врожденный или приобретен-
ный дефицит функции антиноцицептивной си-
стемы может выступать в качестве главного пато-
генетического механизма хронической боли, что
позволяет рассматривать ряд хронических боле-
вых синдромов как системные заболевания.

Таким образом, применение нейрофизиоло-
гических методов диагностики, объективно отра-
жающих те или иные аспекты состояния различ-
ных отделов нервной системы, позволяет не толь-

ко уточнить некоторые тонкие механизмы
функционирования ноцицептивной и антиноци-
цептивной систем, но и вооружить исследовате-
лей информацией, облегчающей диагностику бо-
левых синдромов и оценку эффективности про-
водимой терапии.
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In the review questions of classification of a pain on the temporal and pathophysiological mechanisms of its
originating are considered. Based on the literature data, the structurally functional organization of the pain
(nociceptive) and analgesic (antinociceptive) systems is described. The analysis of the information available
in the literature on the methods and results of pain research using objective electroneuromyographic ap-
proaches has been carried out. An analysis of the results of studies performed using the methods of nocicep-
tive f lexor reflex and exteroceptive suppression of random activity of the masticatory and/or temporal mus-
cles indicates that an adequate interrelation of the work of the nociceptive and antinociceptive systems en-
sures optimal perceptions, modulation, transmission and analysis of pain stimuli. The imbalance of noci- and
antinociceptive systems, which mainly arises from the deficit of descending antinociceptive influences, leads
to the formation of pain syndromes. At the same time, a certain neurotransmitter defect in the systems of de-
scending endogenous pain control plays an important role, sustaining the pain thresholds at a low level, so
that the stimulus of minimal intensity is perceived by the central nervous system as nociceptive. The hypoth-
esis explaining the main pathogenetic mechanism of a chronic pain by presence of congenital or got deficien-
cy of function антиноцицептивной of system is offered. It is concluded that the application of neurophysi-
ological diagnostic methods, objectively reflect certain aspects of the status of the different parts of the ner-
vous system, gives the opportunity not only to clarify the details of the mechanisms of nociceptive and
antinociceptive systems, but also to obtain information that facilitates diagnostics of pain syndromes, and al-
lowing to estimate efficacyy of spent therapy.

Keywords: pain, nociceptive and antinociceptive systems, nociceptive f lexion reflex exteroceptive suppression
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