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Мигрень – одна из наиболее рас-
пространенных причин голов-

ной боли. Патогенез этого патологи-
ческого состояния до сих пор оста-
ется предметом дискуссий. Одной 
из первых теорий развития мигрени 
стала сосудистая теория, впервые 
оформленная H. G. Wolff и описыва-
ющая приступ мигрени как чередо-
вание вазоконстрикции и вазодилата-
ции [1]. С последующим открытием 
иннервации мозговых сосудов три-
геминальной системой стало оче-
видно, что патогенез мигрени связан 
с тригеминоваскулярной системой. 
На сегодняшний день теорией, наи-
болеее доказательно и комплексно 
описывающей патогенез мигрени, 
является концепция нейроваскуляр-
ного воспаления. Доказано влияние 
серотонинэргической системы, под-
тверждающееся повышением уров-
ней метаболитов серотонина перед 
приступом [1, 2], также последние 
годы растет количество данных о клю-
чевом патофизиологическом значении 
кальцитонин-связующего пептида 
(CGRP) – пептида, обладающего ва-
зодилатирующими свойствами и спо-

собностью к активации высвобожде-
ния провоспалительных медиаторов 
из тучных клеток [2, 3].

Необходимо подчеркнуть, что ми-
грень может быть причиной систем-
ного головокружения и нарушений 
устойчивости, причем как острого 
рецидивирующего системного голо-
вокружения, так и хронического на-
рушения устойчивости. Более того, 
результаты некоторых исследований 
позволяют говорить о формировании 
двусторонней вестибулопатии как ис-
ходе длительно протекающей вести-
булярной мигрени [4].

Критерии	вестибулярной	мигрени	
согласно	Международному	
обществу	головной	боли	
и	Обществу	Барани [5]

Достоверная вестибулярная мигрень
A.  Наличие в анамнезе пяти приступов 

головокружения по меньшей мере 
умеренной выраженности и дли-
тельностью от 5 минут до 72 часов, 
соответствующих критериям С и D.

B.  Наличие в анамнезе мигрени в со-
ответствии с критериями Междуна-

родного общества головной боли.
C.  По крайней мере в 50 % случаев 

приступы головокружения сопро-
вождаются как минимум одним 
из следующих симптомов:
• мигренозной головной болью;
• фото- или фонофобией;
• зрительной аураой.

D. Отсутствие других заболеваний, 
объясняющих головокружение.

Вероятная вестибулярная мигрень
А.  Наличие в анамнезе приступов го-

ловокружения по меньшей мере 
умеренной выраженностию.

В.  Наличие как минимум одного 
из следующих признаков:
• наличие мигрени, удовлетворя-
ющей критериям МКГБ-3 бета-
версии, в том числе и в анамнезе;

• симптомы мигрени отмечались 
более чем в двух приступах го-
ловокружения;

• приступы  головокружения 
провоцируются мигренозными 
триггерами (пищевые триггеры, 
нарушения режима сна, гормо-
нальные изменения) более чем 
в половине случаев;
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vestibular disorders both transient and persistent. Pathogenesis 
of vestibular migraine is poorly investigated. It is remarkable, 
that the high comorbidity between migraine and peripherial 
vestibular disorders, such as Meniere disease and benign 
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for these conditions. The crucial research works of recent years, 
devoted to this problem, are considered in this manuscript.
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• приступы головокружения ку-
пируются противомигренозны-
ми средствами более чем в по-
ловине случаев.

С.  Отсутствие других заболеваний, 
объясняющих головокружение.

Механизмы развития нарушений 
устойчивости при вестибулярной 
мигрени до сих пор досконально 
не изучены. Обсуждаются несколько 
концепций [6, 7, 8]:
1)  теория молекулярной каналопатии;
2) распространение корковой депрес-
сии во время приступа мигрени 
на корковые представительства 
вестибулярного анализатора;

3) выделение нейромедиаторов и ней-
ропептидов (субстанции Р, нейроки-
нинов, кальцитонинподобного пеп-
тида и других активных веществ).

Мигрень обладает высокой комор-
бидностью с другими вестибулярными 
расстройствами, такими как болезнь 
Меньера и доброкачественное пароксиз-
мальное позиционное головокружение 
(ДППГ) [4, 9, 10]. Взаимосвязь может 
быть обусловлена общими патофизио-
логическими механизмами, до сих пор 
остающимися неизученными. Связую-
щим звеном могут оказаться метаболи-
ческие факторы. Ниже проведены дан-
ные ключевых исследований последних 
лет, посвященных изучению влияния 
метаболических факторов на мигрень; 
следует отметить, что отдельных ис-
следований по метаболомике вестибу-
лярной мигрени не проводилось.

Примечательными оказались 
исследования, направленные на вы-
явление воспалительных маркеров 
при мигрени. Получены результаты, 
свидетельствующие о повышении С-
реактивного белка (СРБ) среди па-
циентов с мигренью [11, 12]. Весьма 
интересным также является исследо-
вание Turan и соавт., анализировавше-
го уровни прокальцитонина во время 
приступов мигрени и в межприступ-
ный период. Уровень прокальцитони-
на был статистически значимо выше 
в период приступа мигрени [13].

В последние активно изучается 
влияние витамина D на различные 
неврологические состояния, в том числе 
болевые синдромы разлиного генеза. 
Tae-Jin Song, Min-Kyung Chu, Jong-Hee 
Sohn и соавт. провели исследование, 

в котором продемонстрировали, что 
77 % пациентов с мигренью имели де-
фицит витамина D [14]. Положительная 
взаимосвязь между распространенно-
стью мигрени и дефицита витамина D 
была отмечена и в других исследова-
ниях. В 2019 году было проведено ши-
рокое ретроспективное исследование, 
показавшее корреляцию между часто-
той госпитализаций по поводу мигрени 
и наличием гипокальциемии и дефици-
та витамина D [15]. Однако результаты 
остаются несколько противоречивыми. 
В 2014 году был опубликован метаана-
лиз с описанием отдельных случаев 
положительного эффекта в виде умень-
шения числа приступов мигрени после 
проведенного курса заместительной 
терапии витамином Д, но описанные 
в этом систематическом обзоре кросс-
секционные исследования не выявили 
взаимосвязи между мигренью и дефи-
цитом витамина D [16]. Проводились 
исследования, в которых сравнивались 
уровни витамина D у пациентов с хро-
нической и эпизодической мигренью. 
Статистически значимых различий вы-
явлено не было [17]. Однако в 2018 году 
L. Rapisarda и соавт. в исследовании 
продемонстрировали, что средний 
уровень витамина D у пациента с хро-
нической мигренью был ниже чем 
с эпизодической [18]. В некоторых ис-
следованиях были проведены попытки 
уточнить влияние уровня витамина D 
на тяжесть приступа и наличие ауры, 
но статистически значимые корреляции 
не проявились [19, 20]. Весьма приме-
чательным для понимания патогене-
за является работа Celikbilek и соавт., 
в которой сопоставлялись не только 
уровни витамина D, но и концентрация 
рецептора к витамину D (VDR) и ви-
тамин D – связующего пептида [20]. 
В результате было продемонстрировано, 
что уровень VDR был ниже в группе 
пациентов с мигренью, по сравнению 
с группой контроля уровни витамин 
Д-связующего пептида существенно 
не различались. Проводились исследо-
вания по эффективности терапии вита-
мином D пациентов с мигренью. Резуль-
таты также оказались неоднозначными. 
Так, Knutsen и соавт. в 2014 провели 
двойное слепое плацебо-контролиру-
емое исследование по эффективности 
витамина D у пациентов с мигренью, 
но статистически значимых результа-
тов по сравнению с группой плацебо 

получено не было [21]. Однако многие 
исследования продемонстрировали по-
ложительный эффект. Mottaghi и соавт 
получили положительный эффект при 
применении 50 000 МЕ в неделю в те-
чение 10 недель [22], а Gazerani и соавт. 
использовали схему 4 000 МЕ в день 
в течение 3 месяцев [23].

Следует отметить, что накоплен 
большой экспериментальный мате-
риал, свидетельствующий о корре-
ляции недостаточности и дефицита 
витамина D с ДППГ, и это сочетание 
связывают с негативным влиянием 
недостатка витамина D на кальциево-
фосфорный обмен и соответственно 
структуру отокониев. Но появляются 
данные об ассоциациии дефицита ви-
тамина D с другими поражениями ве-
стибулярного анализатора, например 
вестибулярным нейронитом. Между 
тем Bucker и соавт. сформулировали 
гипотезу, которая учитывает как имму-
номодуляторное влияние витамина D, 
так и недавно опубликованные ис-
следования, позволяющие предполо-
жить, что дефицит витамина D влияет 
на другие поражения вестибулярного 
анализатора, несвязанные с кальци-
ево-фосфорным обменом, например 
болезнь Меньера и вестибулярный 
нейронит, именно за счет своей спо-
собности подавлять аутоиммунный 
ответ [24]. Возможно, именно это 
иммуномодуляторное влияние мог-
ло бы объяснить накапливающиеся 
данные о влиянии дефицита витами-
на D на те поражения вестибулярного 
анализатора, которые никак не связа-
ны с кальциево-фосфорным обменом.

Так как в последнее время мигрень 
воспринимается как нейроваскулярное 
воспаление, особую значимость приоб-
ретает выявление сосудистых факторов. 
В последнее время стали проводиться 
исследования, посвященны взаимосвязи 
мигрени и эндотелиальной дисфунк-
ции. Одним из таких интегративных 
и широко применяемых в клинической 
практике биомаркеров эндотелиальной 
дисфункции является гомоцистеин. Про-
веденные исследования, посвященные 
взаимосвязи гипергомоцистеинемии 
и мигрени, носят противоречивый харак-
тер [25]: значительная часть перекрест-
ных исследований не выявила различий 
в уровне гомоцистеина между пациен-
тами с мигренью и группой контроля. 
Однако ряд исследований подтверждают 
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такую взаимосвязь [26, 27], причем в од-
ном из них оценивался уровень гомо-
цистеина в ликворе, который оказался 
достоверно выше по сравнению с груп-
пой контроля [28]. Кроме того, были 
проведены исследования, показавшие 
положительный эффект при применении 
терапии (витамин В12, фолиевая кислота 
и пиридоксин), нормализующей уровень 
гомоцистеина [29]. Следует отметить, 
что в последние годы появились рабо-
ты, демонстрирующие вклад факторов 
эндотелиальной дисфункции в развитие 
и персистирование периферических ве-
стибулярных нарушений. Так, например, 
пациенты с гипергомоцистеинемией про-
демонстрировали худшие результаты 
вестибулярной компенсации после ве-
стибулярного нейронита по сравнению 
с пациентами, перенесшими вестибуляр-
ный нейронит с нормальными показате-
лями гомоцистеина [30]. В одном из не-
давних исследований было показано, что 
пациенты с ДППГ имели повышение 
VCAM-1 по сравнению со здоровой 
группой контроля [31].

Также исследуются и другие марке-
ры эндотелиальной дисфункции. Было 
проведено несколько независимых ис-
следований уровня эндотелина среди 
пациентов с мигренью и группой кон-
троля. Большинство из них продемон-
стировало повышение эндотелина-1 
у пациентов с мигренью [32–35], в двух 
исследованиях продемонстрировано 
повышение эндотелина-1 именно в пе-
риод приступа [32, 35]. Есть данные 
о повышении в период мигренозного 
приступа фактора фон Виллебранда 
[36, 37]. Данные по асимметричному 
диметиларгинину противоречивы.

Заключение
На сегодняшний день известно, что 

мигрень сама по себе может являться 
причиной вестибулярных нарушений 
(вестибулярная мигрень), а также за-
частую коморбидна с вестибулярными 
нарушениями периферического гене-
за. Патогенез мигрени, как и нейрове-
стибулярных нарушений, нуждается 
в дальнейшем изучении. Связующим 
патогенетическим звеном могут ока-
заться метаболические факторы. Од-
ним из таких исследуемых факторов 

является витамин D. Его дефицит ас-
социирован с остеопорозом и, вероятно, 
доброкачественным пароксизмальным 
позиционным головокружением, но так-
же накоплен значительный материал, 
свидетельствующий о влиянии дефи-
цита витамина D на мигрень. Не ис-
ключено, что это связано с иммуномо-
дулирующей активностью. Другой пер-
спективной областью является изучение 
факторов эндотелиальной дисфункции. 
Есть данные о повышении факторов 
эндотелиальной дисфункции не только 
при мигрени, но и при периферических 
вестибулярных расстройствах. Необхо-
димо подчеркнуть, что исследования 
метаболомики вестибулярной мигрени, 
как отдельной нозологической единицы, 
практически не проводились, между 
тем рассмотрение этой нозологии не-
обходимо в связи с высокой встречаемо-
стью среди всех пациентов с мигренью 
и выраженным влиянием вестибуляр-
ных симптомов на качество жизни.
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