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Благодаря широкому спектру рецепторов, расположенных во всех отделах организма (ЦНС, вегетативных ганглиях, сердечной и легоч-
ной рефлексогенных зонах, гладкой мускулатуре, внутренних органах и микроциркуляторном русле, тканях глаза и зрительном тракте), се-
ротонин играет важнейшую роль в  поддержании гомеостаза. Уровень серотонина в  организме человека возможно изменять посредством 
блокирования серотониновых рецепторов, в частности, с помощью препарата Дузофарм (нафтидрофурил) — блокатора 5-НТ2-серотониновых 
рецепторов, который является лекарственным препаратом с комплексным механизмом действия. Селективное ингибирование серотонино-
вых 5-HT2-рецепторов эндотелиальных и гладкомышечных клеток сосудистой стенки и тромбоцитов ослабляет сосудосуживающие эффекты 
серотонина, выделяющегося из поврежденных атеросклерозом и гипоксией эндотелия, а также ингибирует агрегацию тромбоцитов. Кроме 
того, нафтидрофурил является антагонистом вазоконстрикторного эффекта эндотелеина-1, экспрессируемого сосудистым эндотелием. В экс-
периментах с изолированными гладкомышечными волокнами кроликов показано, что нафтидрофурил препятствует связыванию эндотеле-
ина-1 с эндотелиальными серотониновыми рецепторами и предотвращает сокращение гладких миоцитов. Посредством влияния на реоло-
гические свойства крови (повышение деформируемости эритроцитов и уменьшение их способность к агрегации) нафтидрофурил улучшает 
кровоток. В обзоре представлен анализ исследований, посвященных изучению эффектов препарата Дузофарм при лечении перемежающейся 
хромоты и постинсультных состояний, диабетической ретинопатии, возрастной макулодистрофии (ВМД), глаукомы и тромбозов центральной 
вены сетчатки или ее ветвей. Представленные данные зарубежных исследований позволяет рекомендовать включение препарата Дузофарм 
в  комплексную терапию тромбозов центральной вены сетчатки и  ее ветвей, диабетической ретинопатии, ВМД, глаукомы, периферических 
витреохориоретинальных дистрофий и дистрофической отслойки сетчатки с целью улучшения и стабилизации зрительных функций, нейро-
протекции и улучшения микроциркуляции.
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Возможности современной медицины позволя-
ют на  молекулярном уровне изучать патологические 
процессы, протекающие в  организме человека, и  про-
водить их  коррекцию путем подбора адекватной па-
тогенетически обоснованной медикаментозной тера-
пии. Нередко расширение показаний для  уже сущест-
вующих и широко применяемых лекарственных форм 
в  одной области медицины в  значительной степени 
расширяет диапазон возможностей лечения пациен-
тов, наблюдающихся у других специалистов. Так, в по-
следние годы большой интерес привлекают препараты 
с комплексным ангиопротектерным действием, в част-
ности, блокаторы 5-НТ2-серотониновых рецепторов.

О  серотонине стало известно еще  в  середине 
XIX  века, когда немецкий физиолог Карл Людвиг со-
общил о  присутствии в  крови неизвестного вещества, 
которое суживает сосуды. В  1948  г. американские уче-
ные обнаружили в  сыворотке крови сосудосуживаю-
щий агент, который назвали серотонином [1, 2]. Даль-
нейшие исследования были направлены на  изучение 
свойств серотонина и  его рецепторов. За  длительный 
(более чем 50-летний) период изучения роли серотони-
на в организме человека открыто 14 типов серотонино-
вых рецепторов [3-5].

Благодаря широкому спектру рецепторов, распо-
ложенных во  всех отделах организма  — центральной 
нервной системе (ЦНС), вегетативных ганглиях, сер-
дечной и легочной рефлексогенных зонах, гладкой му-
скулатуре, внутренних органах и  микроциркулятор-
ном русле, тканях глаза и  зрительном тракте,  — серо-
тонин играет важнейшую роль в  поддержании гоме-
остаза [6, 7]. Серотонин  — это биогенный амин, обра-

зующийся из  аминокислоты триптофана путем ее ги-
дроксилирования и декарбоксилирования. Серотонин 
влияет на  нервную деятельность, вызывает сокраще-
ние гладкой мускулатуры кишечника, матки и бронхов, 
а  также сужение сосудов. В  основе реакции организ-
ма на серотонин лежат центральные, миотропные, ган-
глионарные и рефлекторные эффекты [8].

Серотонин оказывает комплексное (иногда про-
тивоположно направленное) воздействие на  сердеч-
но-сосудистую систему через различные типы рецеп-
торов. Так, через 5-НТ2-рецепторы гладких мышц сте-
нок сосудов серотонин вызывает сужение сосудов. 
В  то  же время непрямой эффект серотонина обуслав-
ливает расширение сосудов и  снижение артериально-
го давления (АД): через 5-НТ1А-рецепторы он блоки-
рует симпатические нейроны ствола мозга и  перифе-
рии, что  приводит к  снижению симпатического тону-
са, а  активация 5-HT1-рецепторов в  сосудистом эндо-
телии приводит к  выбросу вазодилататоров (проста-
циклин, оксид азота / NO) [9].

Следует отметить, что  роль многих серотонино-
вых рецепторов в  физиологическом функционирова-
нии глаза полностью не объяснена и является предме-
том продолжающихся исследований [10-13].

Так, отдельные авторы сообщают о  негативном 
влиянии ингибиторов обратного захвата серотони-
на на  течение послеоперационного периода у  пациен-
тов, оперированных по поводу катаракты [14-16]. Боль-
шой интерес представляют исследования, направлен-
ные на  изучение влияния яркого света на  уровень се-
ротонина, от  которого в  существенной степени зави-
сит психоэмоциональное состояние. Яркий свет явля-
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Serotonin plays an important role in maintaining homeostasis due to a broad spectrum of receptors localized in 
nearly every part of the body, i.e., central nervous system, vegetative ganglia, cardiac and lung reflexogenic zone, smooth 
muscles, internal organs and microcirculatory bloodstream, ocular tissues and optic tract. Serotonin levels can be altered 
by serotonin receptor blockade. Dusopharm (naftidrofuryl), a drug with complex mechanism of action, inhibits 5-HT2 re-
ceptors. Selective inhibiting of 5-HT2 receptors of vascular endothelial and smooth muscle cells decreases vasoconstric-
tor effects of serotonin that releases from atherosclerosis- and hypoxia-damaged vascular endothelium and prevents 
thrombocyte aggregation. In addition, naftidrofuryl is the antagonist of vasoconstrictor action of endothelin-1 expressed 
by vascular endothelium. Experiments with isolated rabbit smooth myocytes demonstrate that naftidrofuryl prevents 
endothelin-1  binding with endothelial serotonin receptors and smooth myocyte contraction. Naftidrofuryl improves 
blood flow owing to its effect on blood rheological properties (increases erythrocyte deformability and decreases their 
aggregation). This paper reviews the studies of Dusopharm in patients with intermittent claudication, post-insult condi-
tions, diabetic retinopathy, age-related macular degeneration (AMD), glaucoma, and central retinal vein and its branches 
occlusion. These data allow to include Dusopharm in the complex therapy of central retinal vein and its branches oc-
clusion, diabetic retinopathy, age-related macular degeneration (AMD), glaucoma, peripheral retinal degeneration, and 
retinal detachment to improve and stabilize visual functions and microcirculation.
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ется стандартным методом лечения сезонных депрес-
сий [17]. В  ряде исследований обнаружена позитив-
ная корреляция между часами солнечного света (при-
чем независимо от времени года) и синтезом серотони-
на. Как  показали исследования, у  крыс уровень серо-
тонина выше всего в ходе световой части цикла смены 
дня и ночи [18]. Следует отметить, что у людей выявле-
на взаимосвязь между ярким светом и серотониновой 
системой, в  частности, зрительным анализатором. На-
личие зрительных путей, идущих в центральную нерв-
ную систему, помогает объяснить, почему частота ней-
роимпульсации и экспрессии белка c-fos влияет на со-
держание серотонина в  ядрах центральной нервной 
системы и  зависит от  количества света, попадающего 
на сетчатку [19-20].

Уровень серотонина в организме человека возможно 
изменять посредством блокирования серотониновых ре-
цепторов, в частности, с помощью препарата Дузофарм 
(нафтидрофурил)  — блокатора 5-НТ2-серотониновых 
рецепторов, который является лекарственным препара-
том с комплексным механизмом действия. Селективное 
ингибирование серотониновых 5-HT2-рецепторов эндо-
телиальных и гладкомышечных клеток сосудистой стен-
ки и тромбоцитов ослабляет сосудосуживающие эффек-
ты серотонина, выделяющегося из поврежденных атеро-
склерозом и  гипоксией эндотелия, а  также ингибирует 
агрегацию тромбоцитов [21].

Кроме того, нафтидрофурил является антагони-
стом вазоконстрикторного эффекта эндотелеина-1, вы-
деляющегося из сосудистого эндотелия. В эксперимен-
тах с  изолированными гладкомышечными волокнами 
кроликов показано, что  нафтидрофурил препятствует 
связыванию эндотелеина-1 с эндотелиальными серото-
ниновыми рецепторами и  предотвращает сокращение 
гладких миоцитов [22]. Посредством влияния на  рео-
логические свойства крови (повышение деформируе-
мости эритроцитов и уменьшение их способности к аг-
регации) нафтидрофурил улучшает кровоток.

Результаты экспериментальных исследований 
на  мышах свидетельствуют о  том, что  нафтидрофу-
рил значительно уменьшает суживание артериол, выз-
ванное местным применением серотонина. В ходе опы-
тов in vitro, проводившихся с  использованием обога-
щенной тромбоцитами плазмы больных сахарным ди-
абетом, определялся антиагрегантный эффект нафти-
дрофурила в  отношении индуцированной серотони-
ном и  АДФ агрегации тромбоцитов. Здесь определен-
ную роль играет не только ингибирующее влияние на-
фтидрофурила на  повышенную экспрессию молекулы 
межклеточной адгезии (ICAM)-1, но и опосредованная 
им повышенная экспрессия NO-синтазы (NOS), кото-
рая катализирует образование оксида азота [22]. Наф-
тидрофурил улучшает аэробный метаболизм в  стен-
ках кровеносных сосудов. Он повышает уровень АТФ 
в  фибробластах и  эндотелиальных клетках. На  моде-

ли ишемии миокарда при  исследовании электрофизи-
ологических, гемодинамических и  биохимических па-
раметров установлен благоприятный эффект примене-
ния нафтидрофурила.

Значительное число публикаций, описывающих 
эффекты нафтидрофурила, посвящено изучению его 
влияния на  периферические сосуды при  перемежаю-
щейся хромоте [23-25]. Анализ результатов, получен-
ных при  проведении рандомизированных двойных 
слепых плацебо-контролируемых исследований, сви-
детельствует о статистически и клинически значимом 
эффекте (удлинение периода ходьбы без  возникнове-
ния болевых ощущений) у  пациентов с  перемежаю-
щейся хромотой при оральном приеме препарата в те-
чение 6 месяцев [26-28].

Отдельные исследования посвящены изучению 
экономической эффективности ангиопротекторов 
с  различным механизмом действия при  перемежаю-
щейся хромоте, таких как  цилостазол, нафтидрофу-
рил и  пентоксифиллин (Трентал). Результаты иссле-
дования показали, что  нафтидрофурил является бо-
лее эффективным и менее дорогостоящим препаратом, 
чем цилостазол и пентоксифиллин [29, 30].

Кроме того, нафтидрофурил, обладающий ангио-
протекторным и  сосудорасширяющим действием, ши-
роко применяется при  сосудистой деменции. Много-
центровое рандомизированное контролируемое ис-
следование, направленное на  изучение влияния наф-
тидрофурила на  течение сосудистой деменции у  па-
циентов с  болезнью Альцгеймера, показало, что  лече-
ние нафтидрофурилом может замедлить темпы про-
грессирования сосудистой деменции [31]. У пациентов 
с  умеренным старческим слабоумием нафтидрофурил 
достоверно улучшает зрительную память (тест Бенто-
на), вербальную память (тест Рея), нумерическую па-
мять (тест цифра-диапазон) и концентрацию (тест Заз-
зо) по сравнению с группой плацебо [32].

Большое число публикаций посвящено исследова-
ниям, направленным на  изучение влияния нафтидро-
фурила на  нарушение мозгового кровообращения. Так, 
установлено, что нафтидрофурил обуславливает клини-
ческое улучшение в подострой стадии инсульта (в ходе 
двойного слепого плацебо-контролируемого сравнива-
лась эффективность 600 мг нафтидрофурила и комбина-
ции 100 мг аспирина и 300 мг дипиридамола). Достовер-
ное улучшение касалось двигательных функций верх-
них и  нижних конечностей, способности ходить и  осу-
ществлять повседневную деятельность [33-36].

Некоторые авторы обращают особое внимание 
на  влияние нафтидрофурила на  качество жизни боль-
ных. В  ходе плацебо-контролируемых исследований 
установлено достоверное благоприятное влияние пре-
парата, проявляющееся в  улучшении настроения, по-
вышении работоспособности и  снижении уровня тре-
вожности [36, 37].
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Результаты исследований свидетельствуют о  без-
опасности Дузофарма (нафтидрофурила). Макси-
мальная частота побочных эффектов составляет 0,89 
на  100 000  пациенто-лет терапии (95 % доверительный 
интервал). Побочные эффекты проявлялись в  виде же-
лудочно-кишечных расстройства с  абсолютной разни-
цей между плацебо 2,85 %. Никаких других клинически 
значимых побочных эффектов не обнаружено. Сообща-
ется о  редких неврологических, сердечно-сосудистых 
и кожных побочных реакциях, но их частота не отлича-
ется от таковых для плацебо [38].

Комплексный характер действия Дузофарма позво-
ляет расширить область применения этого препарата. 
Учитывая тот факт, что ведущими причинами инвалид-
ности по  зрению являются возрастная макулодистро-
фия [38], глаукома [39], диабетическая ретинопатия [39], 
отслойка сетчатки [40] и тромбоз сосудов сетчатки [43], 
зарубежные ученые проанализировали эффективность 
и безопасность Дузофарма в офтальмологии.

диаБетичеСкая	ретинопатия
Повышение уровня сахара в  крови, запускаю-

щее каскад сложных процессов, которое обуславли-
вает ишемию сетчатки и  развитие диабетической ре-
тинопатии, выявляется у  50-90 % пациентов с  сахар-
ным диабетом [39]. По  мнению большинства авто-
ров [39-42], гипергликемия, приводящая к  насыще-
нию клеток глюкозой и  преобладанию полиолового 
пути ее расщепления, нарушает энергетический об-
мен, вызывает клеточный и внеклеточный ацидоз, ак-
тивирует перекисное окисление липидов. При  этом 
происходит истончение сосудистой стенки, что  ве-
дет к  увеличению сосудистой проницаемости и  уси-
лению расстройств микроциркуляции и, как  след-
ствие, возникновению гипоксии и  ишемии. В  участ-
ках сетчатки, испытывающих кислородное голода-
ние, происходит образование новых сосудов, имею-
щих выраженный дефект в  строении стенки. Микро- 
и  макрогеморрагии способствуют усилению процес-
сов пролиферации. Несмотря на  оптимизацию ме-
дикаментозных мер для  корректировки обмена ве-
ществ, для  пациентов с  диабетической ретинопатией 
по-прежнему характерен высокий процент поздних 
осложнений, обусловленных нарушением микроцир-
куляции. При этом в качестве причины появления та-
ких нарушений микроциркуляции рассматривают-
ся патологические реологические изменения на  фоне 
повышенной вязкости крови или  усиления ригидно-
сти эритроцитов и предрасположенности к агрегации 
и  адгезии тромбоцитов [40]. Вследствие этого возни-
кают окклюзии капилляров, которые визуализируют-
ся при  флюоресцентной ангиографии как  ишемиче-
ские (неперфузируемые) очаги. Эти местные проявле-
ния гипоксии служат причиной поражения эндотели-
альных клеток стенок капилляров, следствием кото-

рого является образование микроаневризм или повы-
шение проницаемости капилляров [41].

В зависимости от стадии диабетической ретинопа-
тии на  современном этапе возможно проведение кон-
сервативного, лазерного и  хирургического лечения. 
Патогенетически обоснованным подходом в  консерва-
тивном лечении является коррекция метаболических 
нарушений и  компенсация микроциркуляторных на-
рушений.

Для  подтверждения эффективности и  безопасно-
сти нафтидрофурила были проведены международ-
ные сравнительные контролируемые клинические 
исследования. В  рамках рандомизированного двой-
ного слепого плацебо-контролируемого исследова-
ния проводилось лечение пациентов c непролифера-
тивной диабетической ретинопатией (n = 41). 20  па-
циентов принимали перорально 600 мг нафтидрофу-
рила ежедневно в  течение 6  месяцев (основная груп-
па), а 21 пациент получал плацебо (контрольная груп-
па). Измерение остроты зрения вблизи и вдаль, а так-
же фотосъемка глазного дна производились перед ис-
следованием, а  также через 3 и  6  месяцев наблюде-
ния. Показатели остроты зрения указывали на значи-
тельное ухудшение функционального состояния глаз 
в  контрольной группе. В  основной группе показате-
ли функционального состояния глаз оказались луч-
ше. Кроме того, количество кровоизлияний и  микро-
аневризм на  сетчатке в  основной группе было значи-
тельно меньше по сравнению с контрольной группой 
(p<0,05). В  другом исследовании оценивалось состоя-
ние глаз до  и  после приема нафтидрофурила на  про-
тяжении 60  дней. Выявлена положительная дина-
мика в  виде уменьшения отека сетчатки, частичной 
или  полной резорбции геморрагий. Компьютерная 
периметрия показала достоверное уменьшение числа 
относительных и абсолютных скотом.

тромБоЗ	центральной	вены	Сетчатки	
или	ее	ветвей

Повышение вязкости и свертываемости крови мо-
жет приводить к  тромбозу центральной вены сетчат-
ки. Огромную роль в  развитии данной патологии иг-
рают застой и  замедление кровообращения из-за  со-
кращения артериальной и венозной перфузии и изме-
нений сосудистой стенки [43]. Учитывая способность 
нафтидрофурила уменьшать агрегацию тромбоцитов 
путем ингибирования фактора агрегации тромбоци-
тов и  защищать клеточный метаболизм, препарат це-
лесообразно включать в  комплексное лечение паци-
ентов с тромбозом центральной вены сетчатки или ее 
ветвей. В ходе исследований выявлено статистически 
значимое улучшение остроты зрения вдаль и  вбли-
зи, уменьшение отека сетчатки, геморрагий и ишемии, 
что  подтверждается данными офтальмоскопии и  ан-
гиографии.
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воЗраСтная	макулодиСтрофия
Возрастная макулодистрофия (ВМД)  — это забо-

левание, проявляющееся развитием хронического де-
генеративного процесса в  пигментном эпителии, мем-
бране Бруха и  хориокапилярном слое с  последую-
щим вовлечением в  процесс фоторецепторов. ВМД 
представляет собой одно из  самых распространен-
ных заболеваний глаз у  пожилых людей, которое зна-
чительно ухудшает зрение и  качество жизни чело-
века. Возраст больных, страдающих ВМД, колеблет-
ся от  45  до  80  лет. При  этом число пациентов, страда-
ющих ВМД, неуклонно растет. В структуре первичной 
инвалидности по  ВМД больные трудоспособного воз-
раста составляют 21 %, а пенсионного возраста — 32 % 
[44]. В развитых странах ВМД как причина слабовиде-
ния занимает третье место после катаракты и  глауко-
мы [44-46]. В  России заболеваемость ВМД составляет 
более 15 на 1000 человек населения [45-47]. ВМД отно-
сится к  многофакторным заболеваниям, при  этом су-
щественную роль в  его развитии отводят световому 
фактору, воздействующему на сетчатку [47, 48]. Многие 
исследования посвящены изучению взаимосвязи меж-
ду антиоксидантным статусом и риском развития ВМД 
[49, 50]. Эффективной терапии для полного излечения 
от этого заболевания в настоящее время не существует. 
Однако оправдано включение препаратов с  антиокси-
дантной активностью и  ангиопротекторов в  курс кон-
сервативной терапии ВМД. Дегенеративные изменения 
пигментного эпителия, мембраны Бруха и  фоторецеп-
торов связаны с  повреждением капилляров, расстрой-
ствами кровообращения в  макулярной области, нару-
шением метаболизма клеток сетчатки, активизацией 
перекисного окисления липидов и образованием боль-
шого числа свободных радикалов. Экспериментальные 
исследования эффективности нафтидрофурила на  мо-
дели ВМД демонстрируют усиление кровообращения 
в сетчатке после его приема, что объясняется не только 

реологическими эффектами препарата, но и его специ-
фическим воздействием на сосудистую систему.

глаукома
Известно, что  в  последние годы представления 

о  глаукоме коренным образом изменились. До  недавне-
го времени ее основным критерием было наличие повы-
шенного внутриглазного давления (ВГД). Сейчас к  гла-
укоме относят заболевания, сопровождающиеся ха-
рактерными изменениями диска зрительного нерва 
и  поля зрения. Установлено, что  при  повышении ВГД 
до  30 мм рт. ст. нарушается ауторегуляция сосудистого 
тонуса, что  приводит к  ухудшению перфузии зритель-
ного нерва. В  связи с  этим большой интерес представ-
ляют исследования, направленные на изучение влияния 
нафтидрофурила на  течение глаукомы. Так, у  пациен-
тов с ишемией глазного нерва на фоне нормотензивной 
глаукомы применяли нафтидрофурил в  суточной дозе 
400 мг. При  этом отмечено улучшение остроты зрения 
и расширение полей зрения, а также усиление кровото-
ка в глазной артерии, что определялось посредством ла-
зерной допплеровской флюорометрии [51-52].

Заключение
Учитывая доказанную эффективность и  безопас-

ность препарата нафтидрофурил при  ишемических 
и  гипоксических состояниях, обоснованно применять 
данный препарат для лечения широкого спектра забо-
леваний в различных областях медицины. Полученные 
данные позволяют рекомендовать включение препа-
рата в  комплексную терапию тромбозов центральной 
вены сетчатки и ее ветвей, диабетической ретинопатии, 
ВМД, глаукомных изменений диска зрительного нерва, 
периферических витреохориоретинальных дистрофий 
и дистрофической отслойки сетчатки с целью улучше-
ния и  стабилизации зрительных функций, нейропро-
текции и улучшения микроциркуляции.
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