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Реферат. Обзор посвящен нейроанатомическим, 
нейрофизиологическим и нейрохимическим механизмам 
зуда. Роль периферических ноцицептивных нейронов и 
центральной нервной системы в развитие зуда рассмотрена 
в сравнении с известными механизмами боли. Описаны и 
проанализированы  механизмы зуда при ряде дерматозов и 
дерматитов.
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The review presents neuroanatomical, neurophysiological 
and neurochemical mechanisms of pruritus. The role of the 
peripheral nociceptive neurons and the central nervous system 
in itch development is elucidated in comparison with the known 
mechanisms of pain. The contribution of pruritus to a number of 
dermatoses and dermatitis is also presented.

Key words: itching, pain, central and peripheral induction of 
itching, scratching, itching control.

Зуд ‒ это неприятное ощущение, провоци-
рующее рефлекс нанесения механического 

воздействия на кожу. Как и боль, он рассматри-
вается как защитный механизм организма от 
внешнего раздражающего воздействия [34]. По 
мнению Ross S.E. [27], зуд – это чувство, вызы-
вающее желание почесаться, направленное на 
удаление из кожи потенциально опасных для 
организма агентов или организмов, например 
паразитов. Условно зуд можно подразделить на 
зуд нейропатического и психогенного харак-
тера: первый тип возникает при объективном 
повреждении нейронов (например, при опоя-

сывающем лишае), в то время как зуд психоген-
ного характера встречается преимущественно 
при обсессивно-компульсивных расстройствах 
[38]. Удалось генерировать краткую перцепцию 
зуда посредством электрической стимуляции 
и сравнить ее с помощью МРТ с болью, также 
вызванной электрической стимуляцией. Однако 
специфической для зуда области активации мозга 
при этом определить не удавалось, если исключа-
лась центральная область болевой реакции [36]. 
При наличии ряда кожных заболеваний – вуль-
гарного псориаза, экземы, атопического дерма-
тита, психосоматические факторы могут повы-
шать вероятность возникновения зуда, нередко 
являясь ведущей причиной его хронического 
характера [6, 8, 17, 19]. При исследовании причин 
психогенного зуда выяснено, что у пациентов с 
невротическими экскориациями в 58% случаев 
определяются депрессии, в 45% ‒ навязчивые 
состояния [29]. Ощущение острого зуда известно 
каждому человеку в повседневной жизни. Хрони-
ческий зуд может быть симптомом заболевания, 
т.е. серьезной терапевтической проблемой, 
поскольку, как правило, он трудно поддается 
лечению. Он может сопровождать кожные забо-
левания (дерматозы и дерматиты), различные 
системные болезни (цирроз печени), неврологи-
ческие заболевания (рассеянный склероз, диабе-
тическая нейропатия, а также постгерпетическая 
невралгия). При дифференциальной диагностике 
хронического зуда необходимо исключать также 
гематологические заболевания, злокачественные 
новообразования, метаболические нарушения и 
осложнения медикаментозной терапии. Необхо-
димо также помнить о нейропсихических забо-
леваниях, одним из симптомов которых является 
зуд.
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Механизмы возникновения  зуда имеют много 
общего с механизмами возникновения боли, 
поскольку они реализуются посредством сходных 
нейрофизиологических процессов в перифериче-
ской и центральной нервной системах.

Как осуществляется периферическая индукция 
зуда? Зуд возникает  в периферических тканях, 
таких как поверхностные слои кожи, слизистая 
роговицы глаза и пограничные с кожей слизистые 
оболочки. Аксоны сенсорных нейронов, чувстви-
тельных к зуду (прурицепторы), доходят до зер-  
нистого слоя кожи  [37], тогда как нервные окон-
чания, расположенные  в сетчатом слое дермы, 
в передаче зуда, скорее всего, не участвуют. Так, 
при воспалительном заболевании кожи – панни-
кулите, возникает не зуд, а боль, поскольку 
патологический процесс при этом заболевании 
затрагивает глубоко расположенные слои дермы. 

Прурицепторы представляют собой свободные 
нервные окончания С-волокон, которые активи-
руются различными экзогенными и эндогенными  
пруритогенами (соединениями, вызывающих зуд). 
Немиелинизированные афферентные С-волокна, 
характеризующиеся низкой скоростью прово-
димости импульса, множественными разветвле-
ниями и обширной территорией иннервации, отве-
чающие зудом на гистамин, были открыты в  1997 г. 
Импульс, возникший на периферии в прурицеп-
торах, достигает задних рогов спинного мозга и 
после переключения через спиноталамический 
тракт и таламус достигает центрального предста-
вительства чувства зуда в коре головного мозга 
[36]. Также прурицептивная сигнализация может 
передаваться от спинного мозга через медиальное 
ядро по восходящим путям к коре передней части 
поясной извилины и дорсальной островковой 
коре, образуя собственный путь передачи зуда [7].

Чувствительные к гистамину прурицепторы, 
не реагирующие на механические раздражения, 
составляют около 5% от общего количества 
С-волокон [2]. Повышение температуры снижает 
порог чувствительности прурицепторов, поэтому 
у пациентов, страдающих от зуда,  при повы-
шении температуры окружающей среды ухудша-
ется состояние. 

Спинальные тормозные интернейроны могут 
ингибировать расположенные рядом с ними 
прурицептивные нейроны [28]. Поэтому, ослабив 
это тормозное действие спинальной аналгезией, 
можно вызвать зуд без участия афферентных 
прурицептивных нейронов. 

Какие области головного мозга вовлечены в 
передачу сигнала, связанного с  зудом? Изучение 
вовлеченных в зуд областей головного мозга 
осуществлялось с помощью позитронно-эмис-
сионной томографии (ПЭТ) и функциональной 
магнитно-резонансной томографии (фМРТ). 
Исследования с применением гистаминового 
точечного теста [24] показали активацию премо-
торных и префронтальных участков соматосен-
сорной коры. Экспериментальный гистаминовый 
зуд сопровождается активацией коры передней 
части поясной извилины, премоторной и доба-
вочной моторной зон, мозжечка и таламуса. За  аф- 
фективную и мотивационную составляющую зуда 
ответственна кора передней части поясной изви-
лины, за пространственно-временные характери-
стики – соматосенсорная кора, за реакцию расче-
сывания – премоторная и добавочная моторная 
кора [7]. При зуде активируются ипсилатеральные 
моторные области, связанные с запланированной 
реакцией расчесывания той конечностью, которая 
должна достать зудящую область. Это отличает 
зуд  от реакции на боль, когда необходима контрла-
теральная моторная активация, чтобы отдернуть 
стимулируемую конечность. С помощью ПЭТ 
было показано, как происходит блокировка зуда 
болевым воздействием холода [24]. 

Расчесывание – альтернативная болевая блоки-
ровка зуда [9]. Многократные расчесы ингиби-
руют ассоциирующуюся с зудом активность мозга 
в области передней поясной извилины.

Каков характер взаимодействия боли и зуда?  
С болью в организме человека ассоциируется 
избегательный рефлекс, а с зудом – рефлекс чеса-
тельный. Ответственные за зуд нейрональные 
структуры в процессе эволюции развивались как 
защитная система от агентов, способных нару-
шить целостность организма. Расчесы – пропор-
циональный ответ на агенты, попавшие в кожу 
[26]. Liu et al. в своих исследованиях показывают, 
что хотя боль способна подавлять зуд, при этом 
у боли и зуда есть сходные свойства. Во-первых, 
оба чувства неприятны для пациента. Во-вторых, 
в процесс вовлекаются однотипные перифери-
ческие и центральные чувствительные нейроны. 
В-третьих, в процессы боли и зуда вовлечены одни 
и те же медиаторы воспаления и нейротрансмит-
теры с соответствующими рецепторами, такие как 
опиоиды, субстанция P, а также μ- и κ-опиоидные 
рецепторы, рецепторы PAR-2 [21]. Боль, как и 
зуд, проходит (или по крайней мере, уменьша-
ется) после растирания соответствующей области 
тела. Холод также способен уменьшать актив-
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ность первичных афферентных ноцицептивных 
нейронов, а также зону зудящей кожи на участке 
аппликации, тогда как нагревание, наоборот,  
усиливает боль и зуд. Но как только термическое 
воздействие становится болезненным (например, 
горячий душ), оно, как и расчесы, подавляет зуд 
сильнее, чем холод [35]. Если ощущение зуда 
можно ослабить болевым раздражением, то анал-
гезия усиливает зуд [1]. Так, при спинальной 
аппликации опиоидов (агонистов µ-опиоидов), 
вызывающих спинальную анальгезию, возникает 
сегментарный зуд [29]. В свою очередь, некоторые 
пруритогены вызывают воспалительную боль, 
а при определенных обстоятельствах некоторые 
алгогены провоцируют появление зуда. 

Механизмы сенситизации. Важнейший 
индуктор боли при воспалении – сенситизация 
ноцицептивных нервных окончаний. При атопи-
ческом дерматите такие  медиаторы воспаления, 
как брадикинин, простагландины и серотонин, 
активируют как прурицепторы, так и и ноцицеп-
торы, приводя к локальному воспалению и сенси-
тизации сенсорных нейронов [15]. Сенситизацию 
сенсорных нейронов вызывает также высокая 
экспрессия известного алгогена ‒ фактора роста 
нервной ткани (ФРН) в воспаленной и/или трав-
мированной ткани и активация ФРН-рецептора 
экспрессируемого ноцицептивными нейро-
нами [10]. Аномально высокие уровни ФРН и 
субстанции Р коррелируют с тяжестью заболе-
вания при атопическом дерматите [32]. Высокие 
локальные концентрации ФРН и повышенная 
плотность нервных волокон обнаруживаются у 
пациентов с контактным дерматитом [16]. Повы-
шенная экспрессия ФРН-рецепторов и высокие 
концентрации ФРН наблюдаются при узловатом 
пруриго и в зудящих очагах у больных псориазом 
[4, 13]. Таким образом, имеются сходные меха-
низмы сенситизации, действующие на перифери-
ческие сенсорные нейроны при зуде и боли.

Зуд и боль на центральном уровне. Стимуляция 
периферических ноцицепторов может вызвать 
не только острую боль, но также сенситизацию 
нейронов второго порядка в спинном мозге, что 
приводит к аллодинии и гипералгезии. Алло-
диния (восприятие безболезненного воздействия 
как болезненного) опосредуется миелинизиро-
ванными механорецепторами вторично, за счет 
активации афферентных С-волокон [31]. При 
гипералгезии небольшой по силе укол воспри-
нимается как  крайне болезненный.  Причем 
боль вокруг центра воспаления может сохра-
няться в течение нескольких часов, т.е. дольше, 

чем симптомы аллодинии [18]. Подобные прояв-
ления аллодинии и гипералгезии описаны и 
при зуде. Термин «зудящая кожа» представляет 
собой зуд, вызванный прикосновением к участку 
вокруг зудящего очага [30]. У здоровых добро-
вольцев после электрофореза гистамином возни-
кали интенсивные неприятные ощущения зуда 
вокруг места инъекции. Обычно воспринимаемое 
как боль раздражение химическими, механиче-
скими, тепловыми раздражителями у пациентов с 
атопическим дерматитом воспринимается как зуд 
[11,12]. Данное явление происходит потому, что 
при хроническом зуде, как при боли, спинальная 
центральная сенситизация индуцируется вслед за 
возбуждением С-волокон.

Центральная сенситизация при хроническом 
зуде часто приобретает ведущую роль: имеется 
много медиаторов и механизмов, которые поддер-
живают хронический зуд у сенситизированных 
пациентов. Поэтому терапевтический подход к 
больным атопическим дерматитом с применением 
средств, действующих только на один перифери-
ческий прурицептивный механизм, часто неэф-
фективен, поскольку требует также коррекции 
процессов центральной сенситизации.

В настоящее время существуют различные 
модели механизма возникновения зуда и боли.  
Согласно версии, предложенной McMahon and 
Koltzenberg [23], в возникновение боли и зуда 
вовлечены одни и те же нейроны. Предполагается, 
что в зависимости от интенсивности раздражителя 
один и тот же нейрон будет вызывать либо боль 
(при сильном раздражении), либо зуд (при слабом 
раздражении). Другая альтернативная модель 
предполагает, что группы нейронов, отвечающие 
за боль или раздражение, являются взаимо- 
исключающими. В своей работе R. Schmidt  et 
al. [29] указывают на гистамин-чувствительные 
С-волокна, состоящие из медленных волокон с 
высокими порогами возбудимости, без чувстви-
тельности к механическим раздражителям, свойст- 
ва которых значительно отличались от других 
известных ноцицепторов. Пространственно-
контрастная модель предлагает, что нейроны, 
чувствительные к зуду и боли, полимодальны 
и различаются только их локализацией в коже. 
Согласно модели избирательности, также базиру-
ющейся на этом предположении, ощущение зуда 
возникает при селективной активации нейронов, 
чувствительных к зуду, тогда как болевые 
ощущения появляются тогда, когда нейроны,  
чувствительные к зуду и боли, активируются одно-
временно [3]. В целом, необходимы новые исследо-
вания, проясняющие детальные механизмы зуда. 

СРАВНИТЕлЬНЫй ПАТОГЕНЕЗ ЗУДА И БОлИ
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Нейрохимия зуда. Гистаминовый и негиста-
миновый зуд. Гистамин ‒ наиболее известный 
пруритоген, который вырабатывается тучными 
клетками, базофилами   и кератиноцитами. Тучные 
клетки присутствуют во многих органах и тканях 
человека, в основном в коже, слизистой оболочке 
легких, полости рта и носа, а также в конъюн-
ктиве [22]. Освобождаемый из тучных клеток 
гистамин, помимо участия в механизмах зуда, 
также расширяет венулы и увеличивает прони-
цаемость кровеносных сосудов, что приводит к 
местному отёку, гиперемии и вовлечению клеток 
воспаления  в зону повреждения.  Гистамин 
действует на сенсорные нейроны, экспрессиру-
ющие гистаминовые и TRPV1-рецепторы. Через 
активацию гистаминовых рецепторов усилива-
ется функция TRPV1-рецепторов, приводя к спай-
ковой активности прурицептивных нейронов (см. 
рис.). Поэтому зуд, возникающий под влиянием 
гистамина, может быть купирован антагонистами 
гистаминовых рецепторов и, возможно, блокадой 
TRPV1-рецептора. Однако многие формы зуда 
нечувствительны к антигистаминовым препа-
ратам. В возникновении негистаминового зуда 
важную роль играет TPRA1-рецептор, как TRPV1, 
экспрессированный в С-волокнах [33].  Спайковая 
активность прурицептивных нейронов, экспресс-
сирующих TPRA1-рецептор, усиливается через 
систему метаботропных рецепторов и внутри-
клеточных белков активированных хлорохином, 
ß-аланином и эндогенным пруритогеном тими-
ческим стромальным лимфопоэтином (см. рис.). 

Возникновение зуда при атопическом дерматите 
связывают с этим пруритогеном. Liu, Sikand et al. 
(2012) отмечают, что подкожное введение чело-
веку ß-аланина вызывает у него зуд, подтверждая 
действие ß-аланина на кожные нервные окон-
чания. В этом исследовании авторы обнаружили, 
что ß-аланин активирует группу механочувстви-
тельных нейронов C-типа, отвечающих за воспри-
ятие тепла. Эти нейроны не отвечали на введение 
гистамина, т.е. они, действительно, провоциро-
вали возникновение зуда негистаминового типа 
[20].

Таким образом, существует как гистамин-
индуцированный, так и гистамин-независимый 
зуд. Эти два типа зуда имеют различный нейро-
химический и рецепторной механизмы, знание 
которых может помочь в выработке новых 
препаратов для его устранения. Кроме перифе-
рического механизма, в хронизации зуда имеет 
значение центральная сенситизация. Поэтому 
перспективным подходом для облегчения зуда 
может быть комбинация лекарств, уменьша-
ющих центральную сенситизацию, совместно 
с локально действующими препаратами, обла-
дающими противовоспалительным действием. 
Можно также констатировать, что современная 
медицинская наука располагает пока ограни-
ченным знанием о механизмах зуда. Требуется 
дополнительное детальное изучение механизмов 
развития зуда, в особенности зуда негистамино-
вого типа, и вопросов сопряжения зуда с механиз-
мами боли.

гистаминовый зуд негистаминовый зуд

деполяризация прурицепторов
спайковая активность

гистамин
β-аланин
хлорохин

Рис. Механизмы гистаминового и негистаминового зуда в периферических прурицепторных нейронах. 
Гистаминовый зуд инициируется активацией TRPV1-рецепторов через взаимодействие гистамина с мембранным 
рецептором (слева). Негистаминовый зуд вовлекает TRPA1-рецепторы через первичное активирующее действие 

β-аланина или хлорохина с мембранными рецепторами (справа). Деполяризация сенсорных нейронов через TRPV1 
или TRPA1-рецепторы приводит к генерации потенциалов действия (прурицептивных спайков), передающихся в 

центральное представительство анализатора зуда. 
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