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Боль, связанная с патологией суставов и позво-
ночника — основное проявление наиболее распро-
страненных ревмати ческих заболеваний (РЗ). Это 
первая и главная жалоба па циентов, а также важ-
нейший фактор, ухудшающий качест во жизни. По-
этому максимально полное и быстрое купиро вание 
боли — первоочередная задача противоревматиче-
ской терапии. При этом эффективное обезболива-
ние вос принимается пациентами как важнейший 
критерий уровня медицинской помощи и квалифи-
кации врача [1–4].

Конечно, само по себе купирование боли 
не означает замедления прогрессирования забо-
левания. Широко применяемые в ревматологиче-
ской практике анальгетики, не обладающие проти-
вовоспалительным эффектом (парацета мол и опи-
оиды), — чисто симптоматическое средство, они 
облегчают страдание лишь на момент использо-
вания и не оказывают значимого «последействия». 
Нет данных, что кур совое применение анальгети-
ков (без назначения патогене тических противорев-
матических препаратов) уменьшает выраженность 
боли после прекращения их приема.

Тем не менее использование симптоматиче-
ских аналь гетиков в комплексном лечении РЗ аб-
солютно оправдано. Ведь большинство проти-
воревматических препаратов, спо собных влиять 
на развитие болезни, таких как базисные про-
тивовоспалительные препараты при ревматоид-
ном артрите — РА (за исключением биологических 
средств), «хондропротек   торы» при остеоартрозе 
и лекарства, снижающие уровень мочевой кислоты 
при подагре, не обеспечивают быстрого облегче-
ния боли. Анальгетики играют роль терапии «пер-
вой ступени», которая назначается в дебюте бо-
лезни, когда диаг ноз неясен и требуется детальное 
обследование. В дальней шем их применение про-
должается для обеспечения удов летворительного 
качества жизни больного и более комфорт ного ожи-

дания начала действия патогенетической терапии. 
В том случае, если патогенетическая терапия ока-
зывается успешной и приводит к ремиссии, необ-
ходимость в приеме симптоматических анальгети-
ков отпадает [1–4].

Особое место среди обезболивающих средств, 
исполь зуемых в ревматологии, принадлежит не-
стероидным проти вовоспалительным препара-
там (НПВП).

Одним из наиболее общих и без преувеличе-
ния ключе вых механизмов, сопровождающих раз-
витие различных па тологических процессов, про-
текающих в человеческом орга низме, является ги-
перэкспрессия циклооксигеназы 2-го ти па (ЦОГ-2), 
фермента, работа которого обеспечивает бы строе 
повышение локальной концентрации простаглан-
дина (ПГ) Н2. Последний, в свою очередь, становит-
ся субстратом для синтеза важнейшего медиато-
ра боли и воспаления — ПГЕ2. К ЦОГ-2-зависимым 
процессам относятся появление и усиление боли 
вследствие тканевого повреждения любого генеза, 
формирование хронического болевого синдрома, 
ме стная и системная воспалительная реакция, ло-
кальная и си стемная гипертермия, катаболические 
процессы, неоангиогенез, опухолевый рост и др. 
Основное фармакологическое действие НПВП, ко-
торые являются обратимыми ингибиторами ЦОГ-2 
(необратимо блокирует ее лишь ацетилсалицило-
вая кислота), свя зано с подавлением этого патоге-
нетического механизма, что определяет широту их 
терапевтического потенциала [1–4].

Поскольку боль при РЗ тесно связана с процес-
сами вос паления, чрезвычайно важным представ-
ляется наличие у НПВП не только анальгезирующе-
го, но и значимого проти вовоспалительного эффек-
та. Наличие последнего четко де монстрирует опыт 
применения НПВП при РА. Как показы вают данные 
рандомизированных контролируемых иссле дований 
(РКИ), НПВП при этом тяжелом воспалительном за-
болевании не только эффективно уменьшают вы-
раженность боли и улуч шают общее самочувствие, 
но и демонстрируют четкое про тивовоспалительное 
действие, что проявляется достовер ной положи-
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тельной динамикой таких показателей, как ин декс 
Ричи и длительность утренней скованности [1].

Важным, хотя и малоизученным аспектом 
фармаколо гического действия НПВП, является их 
способность влиять на центральные механизмы пе-
редачи болевого импульса. Прохождение мощного 
афферентного болевого импульса и стойкая актива-
ция нейронов, расположенных в задних ро гах спин-
ного мозга, вызывают реакцию со стороны глиальных 
клеток, сопровождающуюся выбросом провоспали-
тельных субстанций, прежде всего ПГЕ2. Этот про-
цесс, с которым связывают феномен «взвинчивания» 
(нарастаю щее повышение чувствительности спи-
нальных нейронов), хорошо известен как одно из важ-
нейших звеньев патогене за хронического болевого 
синдрома. Синтез ПГЕ2 является ЦОГ-2-зависимым 
процессом, следовательно, может быть фармаколо-
гической «мишенью» для НПВП [5].

Имеются четкие лабораторные и клинические 
данные, по казывающие, что НПВП достаточно лег-
ко проникают в ткань ЦНС. Как свидетельствуют 
результаты исследования, в которых участвовали 
здо ровые добровольцы, концентрация этих препа-
ратов в цереб роспинальной жидкости после пер-
орального приема или па рентерального введения 
близка к соответствующей концентра ции в плазме 
крови и достаточна для развития фармакологиче-
ского эффекта, связанного с подавлением актив-
ности ЦОГ-2 [6, 7].

Центральное действие НПВП подтверждают 
экспери ментальные данные, полученные M. Bianchi 
и соавторами. Иссле дователи оценивали концен-
трацию ПГЕ2 и фактор некроза опухоли (ФНО)-α 
в спинальной жидкости крыс после перифериче-
ской болевой стимуляции. Концентрация обеих суб-
станций при развитии боли резко возрастала: ПГЕ2 — 
с 30 до 180 пг/мл и ФНО-α — с 12 до 40 пг/мл. Одна-
ко, если до появления боли животному вводили НПВП 
(в эксперименте использовали нимесулид) или пара-
цетамол, концентрация ПГЕ2 не повышалась по срав-
нению с таковой в контроле; аналогичный эффект, 
правда, менее выраженный, давал трамадол. В от-
ношении ФНО-α ситуация была иной: лишь прием 
НПВП и комбина ции парацетамол + трамадол снижа-
ли концентрацию этого вещества до уровня контро-
ля; ни парацетамол, ни трамадол по отдельности та-
кого эффекта не обеспечивали [8].

Таким образом, НПВП влияют и на перифериче-
ский, и на центральный механизм ноцицепции, обес-
печивая при этом значимый противовоспалитель-
ный эффект. В этом их существенное преимуще-
ство перед иными симптоматиче скими средствами.

В настоящее время четко доказано, что средне-
терапевтические дозы НПВП более эффективно ку-
пируют сустав ную боль, чем парацетамол, применя-
емый в максимальных суточных дозах (до 4 г). Это 
подтверждено серией масштабных РКИ — PACES-a, 
PACES-b, VACT, IPSO. То, что парацетамол рекомен-
дуется Европейской и Американской ассоциациями 
ревматологов (EULAR и ACR) в качестве препарата 
первой линии для симптоматической терапии остео-

артроза (ОА), определяется не его эффективностью, 
а прежде всего хорошей переносимостью [9–11].

«Мягкие» опиоиды, фактически единственным 
доступ ным представителем которых на россий-
ском фармацевти ческом рынке является трама-
дол, также не демонстрируют при РЗ преимуще-
ства по сравнению с НПВП. Более того, по ряду 
параметров, таких как наличие противовоспали-
тельного действия, улучшение функционального 
статуса и общее число побочных эффектов, опио-
идные препараты им явно уступают [12–14].

По-видимому, именно многофакторное влия-
ние НПВП на развитие боли определяет их эффек-
тивность в тех ситуациях, когда болевые ощущения 
возникают при отсут ствии явно выраженных призна-
ков периферического вос паления, например при су-
ставной боли «механического» характера. Так, в ходе 
РКИ отмечено существенное облегчение боли, воз-
никающей преимущественно при дви жении, у боль-
ных с гон артрозом и коксартрозом с выражен ными 
деформациями суставов и четкими показаниями 
для проведения эндопротезирования [15, 16].

Таким образом, терапевтические достоин-

ства НПВП не вызывают сомнений; кроме того, 

они недороги, доступны и удобны в примене-

нии. Тем не менее, именно этот класс препа-

ратов привлекает в последнее десятилетие 

столь при стальное внимание ученых и органи-

заторов здравоохранения, именно вокруг НПВП 

продолжается непрерывная дискуссия, а изу-

чение их клинических особенностей становит-

ся основа нием для проведения масштабных 

и чрезвычайно дорогостоя щих исследований.

Причина этого интереса — опасность развития 
серьез ных класс-специфических побочных эффек-
тов, которые, учи тывая широкое использование 
НПВП, рассматриваются как глобальная медицин-
ская и социальная проблема. В первую очередь, 
речь идет о так называемой НПВП-гастропатии — 
патологии верхних отделов желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ), которая проявляется разви тием эро-
зий, язв и «гастроинтестинальных катастроф» (кро-
вотечения и перфорации). Как известно, опас-
ность развития этой патологии у пациентов, полу-
чающих лечение НПВП, возрастает по сравнению 
с таковой в популяции более чем в 4 раза и со-
ставляет примерно 0,5–1 эпизод на 100 пациен-
тов в год. Регулярно принимающие НПВП больные 
погибают от ЖКТ-кровотечений и перфорации язв 
в 3–4 раза чаще, чем те, кто не получает каких-либо 
НПВП [1, 17, 18].

Методы профилактики НПВП-гастропатии хо-
рошо из вестны. Прежде всего необходимо оцени-
вать наличие «фак торов риска», важнейшими из ко-
торых являются язвенный анамнез, возраст старше 
65 лет и прием влияющих на сверты вающую си-
стему крови лекарств (ацетилсалициловая кисло-
та в низких дозах, иные антитромбоцитарные пре-
параты, прямые и непрямые антикоагулянты). Па-
циенты с факторами риска нуж даются в активной 
профилактике, которая заключается в пе реходе 
на применение более безопасных селективных 
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ЦОГ-2-ингибиторов (с-НПВП) или назначении га-
стропротекторов (ингибиторов протонной помпы). 
Эти меры снижают риск развития опасных ослож-
нений на 40–60% [1, 17, 18].

К сожалению, проблема класс-специфических 
побоч ных эффектов НПВП не исчерпывается толь-
ко возможностью развития патологии ЖКТ. Не мень-
шую, а по мнению многих экспертов, существенно 
большую тревогу вызывает опасность осложнений 
со стороны сердечно-сосудистой си стемы: деста-
билизация артериальной гипертензии (АГ), прогрес-
сирование сердечной недостаточности (СН) и по-
вышение риска кардиоваскулярных катастроф — ин-
фаркта миокарда и ишемического инсульта [19–21].

Парадокс заключается в том, что проблема 
кардиоваску лярных осложнений стала явной после 
появления на фарма цевтическом рынке селектив-
ных ЦОГ-2-ингибиторов, соз данных для улучшения 
ЖКТ-переносимости НПВП.

Данные РКИ убедительно показывают, что ча-
стота кар диоваскулярных осложнений не только 
не уступает, но и превышает аналогичные пока-
затели для НПВП-гастропатии. Это четко демон-
стрируют результаты наиболее крупно го на се-
годняшний день проспективного исследования 
без опасности НПВП — программы MEDAL. В ходе 
данной ра боты более 34 тыс. больных ОА или РА 
в течение 1,5 года принимали высокоселективный 
НПВП эторикоксиб в дозе 60 и 90 мг или диклофе-
нак 150 мг/сут (в качестве контроля). Общая ча-
стота опасных ЖКТ-осложнений (язвы, кровоте-
чения, перфорации) составила 1,0% на фоне при-
ема эторикоксиба и 1,4% — в контрольной группе 
(причем на кровоте чения и перфорации приходи-
лось по 0,45%). Суммарно серьезные кардиоваску-
лярные осложнения возникли у 1,9 и 1,9% больных, 
цереброваскулярные нарушения — у 0,53 и 0,48% 
соответственно [22].

Таким образом, в настоящее время сложилась 
любопыт ная ситуация. Стремление «усовершен-
ствовать» НПВП при вело к появлению селективных 
ЦОГ-2-ингибиторов, кото рые обладают существен-
но лучшей, чем традиционные пре параты, перено-
симостью со стороны ЖКТ. Их внедрение в клиниче-
скую практику, несомненно, снизило частоту разви-
тия НПВП-гастропатий. Однако после знаменитого 
«кризиса коксибов» и активного обсуждения вопро-
са о кардиоваскулярной безо пасности НПВП дове-
рие медицинской общественности к новому классу 
препаратов оказалось подорвано. Таким обра зом, 
перед врачами возникла дилемма: возвращаться 
к «ста рым, добрым» неселективным НПВП, мирясь 
с риском раз вития язв и кровотечения, или при-
менять селективные ЦОГ-2-ингибиторы, которые, 
по мнению многих мировых экспертов, вызывают 
сердечно-сосудистые осложнения?

Ответ на этот вопрос, вероятно, кроется в при-
менении препаратов с умеренной селективностью 
в отношении ЦОГ-2. Наиболее удачным представи-
телем этой генерации современных НПВП может 
считаться ацеклофенак [23–25].

По химической природе ацеклофенак, как и его 
бли жайший биохимический «родственник» дикло-
фенак, явля ется производным фенилацетиловой 
кислоты. Однако в его химическую структуру вклю-
чена 2,6-дихлорфениламиногруппа, и это неболь-
шое отличие существенно изменяет фармакологи-
ческие свойства препарата [26].

Большинство экспертов относят ацеклофенак 
к семейст ву неселективных НПВП. Тем не менее, 
поданным S. Saraf, соотношение ингибирующих 
концентраций ЦОГ-1/ЦОГ-2 для ацеклофенака со-
ставляет 26, то есть он может считаться бо лее се-
лективным в отношении ЦОГ-2, чем целекоксиб 
и нимесулид, у которых это соотношение ~7 [26]. 
Подтверждени ем селективности ацеклофенака 
стала работа B. Hinz и соавторов, которые опреде-
ляли выраженность блокады ЦОГ-2 и ЦОГ-1 в ней-
трофильных гранулоцитах человека под влиянием 
ацеклофенака 100 мг и диклофенака 75 мг. Оказа-
лось, что после приема обоих пре паратов актив-
ность ЦОГ-2 была подавлена более чем на 97%, 
в то время как ЦОГ-1 — на 46 и 82% соответствен-
но [27].

Важным достоинством ацеклофенака считает-
ся высо кая биодоступность — после перорального 
применения он прак тически полностью всасывает-
ся, а пиковая концентрация в плазме крови насту-
пает уже через 1–3 ч (в среднем — через 1,8 ч). Он 
метаболизируется в печени, при этом его главным 
метабо литом является 4-гидроксиацеклофенак, об-
ладающий анальгетическим и противовоспалитель-
ным потенциалом. Интересно, что в ряд дополни-
тельных активных метаболи тов ацеклофенака вхо-
дит диклофенак.

Элиминация ацеклофенака происходит бы-
стро — в сре днем уже через 4 ч половина препа-
рата покидает организм, причем 70–80% экскрети-
руется с мочой, а примерно 20% — с калом. В си-
новиальной жидкости создается концентрация 
препарата, составляющая 50% плазменной [26].

Очень важно, что, кроме основного фармако-
логическо го эффекта (блокады ЦОГ-2), ацеклофе-
нак влияет на синтез важнейших цитокинов, таких 
как интерлейкин (ИЛ)-1 и ФНО-α [26]. Кроме того, 
он по давляет процесс ИЛ-1-ассоциированной ак-
тивации металлопротеиназ, что является одной 
из причин положительно го воздействия ацеклофе-
нака на синтез протеогликанов су ставного хряща. 
Это свойство относится к числу главных достоинств 
ацеклофенака и определяет целесообразность его 
применения у больных ОА [23, 28].

Важным доказательством положительного вли-
яния ацекло фенака на суставной хрящ является ра-
бота J. Dingle, в ходе которой изучалось действие 
13 различных НПВП на состо яние хрящевой ткани. 
Изучено 650 проб, взятых у больных ОА и 180 лиц 
без патологии суставов (контроль). У многих пре-
паратов, в том числе индометацина, ибупрофена 
и дик лофенака, in vitro констатировано отсутствие 
положитель ного действия или даже негативное 
влияние на суставной хрящ. Ацеклофенак же, на-
против, не только не усиливал де струкции хряща, 
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но способствовал его активному восстано влению, 
подавляя катаболизм хрящевой ткани [29].

Аналогичные результаты получены L. Blot 
и соавторами, ко торые анализировали биопта-
ты медиаль ного надмыщелка бедра, полученные 
у 40 больных с умеренно выраженным или тяже-
лым гонартрозом. Проводилась инкубация хряще-
вой ткани с добавлением меченого глюкозамина 
в присутст вии или отсутствии (контроль) ацекло-
фенака, мелоксикама и диклофенака. В дальней-
шем с использованием анионобменной хромо-
тографии оценивали концентрацию маркеров ак-
тивности хрящевого метаболизма — хондроитина 
и гиалуроновой кислоты. Как показали полученные 
данные, аце клофенак и мелоксикам оказывали до-
стоверно стимулиру ющее влияние на метаболизм 
хряща, в то время как дикло фенак подобного эф-
фекта не давал [30].

Ацеклофенак применяется в клинической 
практике с конца 1980-х годов; и, по данным 
на 2004 г., этим препаратом во всем мире проле-
чено более 75 млн пациентов [24]. В нашей стра-
не (прим. ред. — а также в Украине) ацеклофенак, 
известный под торговой мар кой Аэртал, использу-
ется с 1996 г. Лечебный потенциал ацеклофенака 
активно изучался. Его достоинства прекрасно ил-
люстрирует работа M. Dolley и соавторов, пред-
ставляющая со бой метаанализ 13 РКИ с актив-
ным контролем, суммарно включавших 3574 боль-
ных, а также серии наблюдательных, когортных 
и нерандомизированных исследований (суммар-
но 142 746 больных). Согласно полученным резуль-
татам эф фективность ацеклофенака для купирова-
ния боли у паци ентов с ревматическими и нерев-
матическими заболевания ми, а также улучшение 
функции и повышение активности при ОА и дор-
сопатиях четко доказаны. Имеются неоспори мые 
доказательства влияния этого препарата на чис-
ло вос паленных суставов и утреннюю скованность 
при РА и анкилозирующем спондилоартрите (АС). 
Ацеклофенак по обез боливающему и противовос-
палительному действию не ус тупал (а в ряде работ 
превосходил) диклофенаку, кетопрофену, ибупро-
фену и напроксену [28].

Изучение лечебного действия и переносимо-
сти ацекло фенака проводилось в основном у боль-
ных ОА. При этом ацеклофенак успешно выдержал 
сравнение с парацетамо лом, пироксикамом, на-
проксеном и диклофенаком.

В 6-недельном РКИ, проведенном E. Batlle-
Gualde и соавторами, сравнивалась эффективность 
ацеклофенака 200 мг/сут и парацетамола 3 г/сут 
у 168 больных ОА. Показано досто верное преиму-
щество ацеклофенака — уменьшение выра женности 
боли (по ВАШ) было больше на 7,6 мм, индекса Ле-
кена — на 1,6, а отсутствие эффекта отмечалось 
лишь у 1 больного (у 8 — при приеме парацетамо-
ла); р=0,001. При этом переносимость ацеклофена-
ка и парацетамола не разли чалась: суммарное чис-
ло побочных эффектов составило 29 и 32% соответ-
ственно [31].

D. Ward и соавторы в 12-недельном РКИ изу-
чали влияние ацеклофенака 200 мг/сут и дикло-
фенака 150 мг/сут на ос новные клинические про-
явления заболевания у 397 паци ентов с ОА. Аце-
клофенак оказался более эффективен: зна чимое 
облегчение суставной боли (более 50% по срав-
нению с исходным уровнем) отмечено у 71 и 59% 
больных (р=0,005) соответственно. При этом не-
приятные симптомы со стороны ЖКТ достоверно 
реже возникали на фоне прие ма ацеклофенака. 
Так, диарея отмечена лишь у 1% больных, в то вре-
мя как при лечении диклофенаком — у 6,6% [32].

Результаты аналогичного по числу обследован-
ных (n=374) и длительности наблюдения РКИ, про-
веденного D. Kornasoff и соавторами, показали, что 
ацеклофенак 200 мг был столь же эффективен, как 
напроксен 1000 мг/сут, в отноше нии выраженности 
боли и нарушения функции у больных гонартрозом. 
Побочные эффекты при этом на фоне приема аце-
клофенака возникали реже: у 12,6 и 16,3% больных 
соот ветственно [33].

В 2-месячном исследовании M. Perez Busquier 
и соавторы изу чали сравнительную эффективность 
и безопасность ацекло фенака 200 мг/сут и пиро-
ксикама 20 мг/сут у 240 больных ОА. Лечебное дей-
ствие препаратов не различалось. В то же время 
переносимость ацеклофенака была существенно 
лучше: дис пепсия возникла у 24 и 33 больных со-
ответственно, при этом у 7 пациентов, получав-
ших пироксикам, нежелательные эффекты явились 
причиной отмены терапии, а у 1 развилось опас-
ное желудочно-кишечное кровотечение. При этом 
на фоне прие ма ацеклофенака серьезных ослож-
нений не отмечено [34].

Как указано выше, ацеклофенак хорошо зареко-
мендовал себя не только при ОА, но и при других РЗ. 
Так, в 3-месячном исследовании E. Martin-Mola и со-
авторов сравни вали его эффективность с таковой 
кетопрофена 200 мг/сут у 169 больных РА. Оба пре-
парата обеспечили выраженное об легчение сустав-
ной боли и улучшение общего самочувствия боль-
ных. Кроме того, отмечалось достоверное умень-
шение числа воспаленных суставов (снижение 
индекса Ричи) и длительности утренней скованно-
сти. При этом лечебное действие ацеклофенака ока-
залось несколько выше. Так, в группе ацеклофена-
ка прием препарата был прекращен из-за неэффек-
тивности лишь у 4 больных, в то время как в группе 
кетопрофена — у 7. Очень важно, что ацеклофенак 
продемонстрировал лучшую переносимость: побоч-
ные эф фекты стали причиной его отмены у 2 паци-
ентов, а среди по лучавших кетопрофен — у 11 [35].

Большой интерес представляет исследование 
M. Schattenkirchner и соавторов, в котором изуча-
ли сравнитель ную эффективность ацеклофенака 
200 мг/сут и диклофена ка 150 мг/сут у 227 больных 
с острой болью в нижней части спины. Через 10 дней 
лечения облегчение боли оказалось примерно оди-
наковым: 61,6 и 57,3 мм (по ВАШ) соответст венно. 
В то же время полное купирование боли отмечалось 
у 6 пациентов, принимавших ацеклофенак, и лишь 
у 1, при нимавшего диклофенак. Побочные эффек-
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ты в группе ацек лофенака наблюдались реже, чем 
у принимавших диклофе нак, — 14,9 и 15,9% соот-
ветственно [36].

Хотя наибольший опыт клинического применения 
ацек лофенака связан с ревматологической практи-
кой, тем не ме нее этот препарат можно с успехом 
применять для лечения при ноцицептивной боли лю-
бого происхождения. Так, он показал себя как эф-
фективное обезболивающее средство при дисме-
норее. В частности, H. Letzel и соавторы показали, 
что однократ ное или повторное применение ацекло-
фенака столь же успеш но купирует боль, как и ис-
пользование напроксена 500 мг, и существенно пре-
восходит по эффективности плацебо [37].

Терапевтические возможности ацеклофенака как 
сред ства для ургентного обезболивания подтверж-
дены на клас сической модели острой боли, возни-
кающей после прове дения стоматологических опе-
раций. Так, P. Presser Lima и соавторы показали, что 
ацеклофенак эффективно купирует боль после экс-
тракции зуба. При этом лечебное действие было бо-
лее выраженным, если использовался режим пред  -
операционной анальгезии, то есть препарат был 
принят за 1 ч до манипуляции [38].

Для оценки эффективности ацеклофенака в ре-
альной клинической практике E. Lemmel и соавто-
ры провели мас штабную европейскую програм-
му оценки удовлетворенно сти врачей и пациентов 
исходом обезболивающей терапии. В эту работу 
было включено 23 407 пациента из Австрии, Бель-
гии, Голландии и Греции, которые испытывали боль, 
возникшую вследствие РЗ (РА, ОА, АС и дорсопа-
тии), травм или перенесенной операции. Важно от-
метить, что более по ловины из них были недоволь-
ны эффектом предшествую щей терапии НПВП, что 
и явилось причиной для перехода на ацеклофенак. 
Продолжительность лечения и число визи тов опре-
делялись лечащими врачами, исходя из индивиду-
альной клинической ситуации.

Полученные результаты подтвердили превос-
ходную ре путацию ацеклофенака. Так, в конце пе-
риода наблюдения 85% пациентов определили те-
рапевтическое действие ацек лофенака как «очень 
хорошее», 32% сообщили о полном прекращении 
боли. При этом число пациентов, которые на мо-
мент включения в исследование оценивали боль 
как «сильную», сократилось с 41 до 2% [39].

Одновременно с исследованием E. Haskinsson 
и соавторов в Великобритании было проведено мас-
штабное 12-месячное исследование SAMM. Его це-
лью также было изучение безо пасности ацеклофе-
нака в реальной клинической практике, при этом 
в качестве препарата контроля использовали ди-
клофенак. В исследовании участвовали 10 142 боль-
ных РА, ОА и АС, из которых 7890 получали ацекло-
фенак 200 мг/сут, а 2252 — диклофенак 150 мг/сут. 
Средняя длительность применения НПВП состави-
ла около 6 мес, а полностью ис следование завер-
шили 27,9 и 27,0% пациентов в каждой группе со-
ответственно. Согласно полученным результатам 
ацеклофенак существенно превосходил диклофе-
нак по пе реносимости — общее число побочных эф-

фектов составило 22,4 и 27,1% (р<0,001), в том чис-
ле со стороны ЖКТ — 10,6 и 15,2% (р<0,001). Тера-
пия была прервана из-за лекарствен ных осложнений 
у 14,1 и 18,7% соответственно (р<0,001). Потенци-
ально опасная патология ЖКТ (кровотечения, пер-
форации) возникла у 7 больных при приеме ацекло-
фенака и у 4 — на фоне приема диклофенака (раз-
личия недосто верны) [40].

Принципиально важным доказательством 
относитель но низкого риска опасных ЖКТ-
осложнений при использо вании ацеклофенака яв-
ляются эпидемиологические иссле дования A. Lanas 
и соавторов, J. Laporte и соавторов, проведенные 
в Италии и Испании [41, 42]. В обеих работах ацекло-
фенак демонстрировал наименьший риск развития 
желудочно-ки шечного кровотечения по сравнению 
со всеми неселективными ЦОГ-2-ингибиторами 
(н-НПВП), а также мелоксикамом и нимесулидом. 
Например, в работе A. Lanas, материалом для кото-
рой послужили данные о кро вотечениях у 2777 боль-
ных (5532 пациента составили груп пу контроля), 
поступивших в клиники Испании в 2002— 2004 гг., 
относительный риск данного осложнения на фоне 
лечения ацеклофенаком составил 2,6 (1,5–4,6). 
При этом риск ЖКТ-кровотечения для диклофе-
нака достигал 3,1 (2,3–4,2), для ибупрофена — 
4,1 (3,1 –5,3), для напроксена — 7,3 (4,7–11,4), для 
кетопрофена — 8,6 (2,5–29,2), для индометацина — 
9,0 (3,9–20,7) и пироксикама — 12,6 (7,8–20,3).

Низкая частота опасных гастроинтестиналь-
ных ослож нений, связанных с приемом ацекло-
фенака, отмечена в масштабном исследовании 
M. Llorente и соавторов. Авторы со поставили ко-
личество больных с серьезными ЖКТ-кровотечени-
ями, поступивших за 4 года в несколько клиник 
Испании (наблюдаемая популяция — 180 995 жи-
телей), с зафиксиро ванным в медицинских до-
кументах фактом назначения раз личных НПВП. 
Согласно проведенным расчетам частота ЖКТ-
кровотечений у лиц, получавших ацеклофенак, 
соста вила 1,7 на 1000 пациентов/лет. Для ибупро-
фена этот показа тель достигал 3,23, для кетопро-
фена — 5,11, диклофенака — 7,0, а для индомета-
цина — 23,2 соответственно [43].

Имеются данные, что ацеклофенак оказыва-
ет мини мальное повреждающее действие на сли-
зистую оболочку ЖКТ. В ряде работ (правда, до-
статочно кратковременных и небольших) показано 
достоверно меньшее число эндоско пических из-
менений, возникающих на фоне приема этого пре-
парата, по сравнению с другими НПВП [23–25]. Так, 
A. Yanagawa и соавторы изучили влияние приема 
ацеклофенака, диклофенака и плацебо на слизи-
стую оболочку желудка у 30 здоровых добровольцев. 
При эндоскопическом контроле у 8 добровольцев, 
получавших ацеклофенак, не выявлены ви димые из-
менения; лишь в 2 случаях имелись эрозии. Анало-
гичная ситуация отмечена у получавших плацебо. 
В под группе диклофенака изменения отсутствовали 
лишь у 4 до бровольцев. У остальных выявлены изме-
нения разной сте пени тяжести, в том числе у 2 мно-
жественные (более 10) эрозии и язва [44].
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По данным M. Grau, ульцерогенный потенциал 

ацекло фенака соответственно в 2, 4 и 7 раз мень-
ше, чем у напрок сена, диклофенака и индометацина. 
Механизм лучшей ЖКТ-переносимости ацеклофена-
ка не совсем ясен; неко торые авторы связывают его 
с отсутствием влияния на син тез ряда естественных 
компонентов защитного слоя слизи стой оболочки 
желудка, таких как гексозамин, а также уси лением 
кровотока в подслизистом слое ЖКТ [45].

На сегодняшний день имеется мало определен-
ных данных о риске класс-специфических осложне-
ний со стороны сердечно-сосудистой системы, свя-
занных с при емом ацеклофенака. В приведенных 
выше работах, вклю чая масштабное 12-месячное ис-
следование SAMM, зна чимого отличия между ацекло-
фенаком и другими НПВП по частоте развития и де-
стабилизации АГ, сердечной не достаточности, а так-
же кардиоваскулярных катастроф не отмечалось. 
По-видимому, единственным конкретным источни-
ком информации по этому вопросу может яв ляться 
эпидемиологическое исследование (по типу слу чай — 
контроль), проведенное финскими учеными в 2006 г. 
[46]. Они оценивали относительный риск (ОР) разви-
тия кардиоваску лярных катастроф при применении 
различных н-НПВП на основании информации о 33 
309 случаях раз вития инфаркта миокарда (контроль-
ную группу состави ли 138 949 лиц соответствующе-
го пола и возраста). Ацек лофенак демонстрировал 
более низкий риск развития ин фаркта миокарда — 
ОР 1,23 (0,97–1,62), чем индометацин — 1,56 (1,21–
2,03), ибупрофен — 1,41 (1,28–1,55) и диклофенак — 
1,35 (1,18–1,54) [46].

Представленные материалы позволяют сделать 
вывод о том, что ацеклофенак имеет хорошо дока-
занный в ходе се рии правильно организованных (хотя 
и кратковременных) РКИ обезболивающий и проти-
вовоспалительный потенци ал. Терапевтические до-
стоинства препарата подтверждены результатами 
масштабной европейской программы по изу чению 
удовлетворенности больных анальгетической тера-
пией. Ацеклофенак по эффективности не уступает 
и даже несколько превосходит такие популярные 
традиционные НПВП, как диклофенак, ибупрофен 
и кетопрофен. При ОА он демонстрирует существен-
но большую эффективность по сравнению с пара-
цетамолом.

Ацеклофенак хорошо переносится, что выгодно 
отли чает его от многих НПВП. Его важнейшим до-
стоинством является то, что он достоверно реже 
(на 20–50%), чем ос новные представители этой ле-
карственной группы, вызыва ет диспепсию.

Однако необходимо признать, что четких данных 
о сни жении риска опасных ЖКТ-осложнений (кро-
вотечения, перфорации и язвы) на фоне приема 
ацеклофенака в ходе РКИ, как и в масштабном ис-
следовании SAMM, не получе но. Нет и информации 
о крупных сравнительных эндоско пических иссле-
дованиях ацеклофенака, позволяющих оп ределить 
риск развития эндоскопических язв — наиболее 
важного «суррогатного маркера» ЖКТ-осложнений.

Тем не менее данные литературы свидетель-
ствуют о су щественно более низком риске раз-

вития ЖКТ-кровотече ний у лиц, получающих аце-
клофенак; при этом приводятся результаты двух 
масштабных ретроспективных популяционных ис-
следований. Это положение также подтверждают 
данные длительного наблюдательного исследова-
ния, про веденного в Испании.

Риск кардиоваскулярных осложнений при при-
менении ацеклофенака относительно невысок — 
по крайней ме ре он не превышает аналогичный по-
казатель для других представителей н-НПВП.

По результатам проведенного в Испании фарма-
коэкономического исследования, низкая частота по-
бочных эффе ктов при относительно невысокой но-
минальной стоимости делает ацеклофенак одним 
из наиболее выгодных НПВП. В первую очередь это 
связано со снижением затрат на диаг ностику, про-
филактику и лечение ятрогенной патологии [47].

В значительной мере в пользу ацеклофенака 
свидетель ствует отсутствие негативного влияния 
на метаболизм сус тавного хряща. Последнее вы-
годно отличает ацеклофенак от многих популярных 
НПВП (диклофенак и ибупрофен) и позволяет счи-
тать его средством выбора для симптоматиче ской 
терапии ОА.

Ацеклофенак используется в России более 10 лет 
и за рекомендовал себя как действенный, надежный 
и безопасный препарат. Тем не менее в нашей стра-
не проведены лишь единичные клинические испыта-
ния ацеклофенака (в част ности, работа Г.П. Гришае-
вой и Р.М. Балабановой) [48]. Ко нечно, этот препарат 
заслуживает большего внимания рос сийских ученых. 
С учетом современных тенденций оценки безопас-
ности НПВП весьма актуальным является проведе-
ние проспективных сравнительных исследований, 
в кото рых переносимость ацеклофенака будет изу-
чаться в отно шении не только ЖКТ, но и сердечно-
сосудистой системы. Итак, сегодня ацеклофенак 
является доступным, качест венным препаратом 
со сбалансированным сочетанием анальгезирую-
щего, противовоспалительного действия и хоро шей 
переносимости. Этот универсальный анальгетик мо-
жет быть рекомендован как для быстрого обезболи-
вания в ургентных ситуациях, так и для длительного 
лечения боли при хронических заболеваниях. В Рос-
сии с учетом особенностей фармацевтического рын-
ка ацеклофенак вполне может пре тендовать на место 
лидера среди традиционных НПВП.
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СИМПТОМАТИЧНА ТЕРАПІЯ БОЛЮ 

ПРИ РЕВМАТИЧНИХ ЗАХВОРЮВАННЯХ: 

МІСЦЕ АЦЕКЛОФЕНАКУ

В.А. Насонова, А.Є. Каратєєв

Резюме. Особливе місце серед знеболюваль-
них засобів, використовуваних у ревматології, 
належить нестероїдним протизапальним 
препаратам. Описані ефекти ацеклофенаку 
при ревматичних захворюваннях. Відзначено, 
що він є доступним якісним нестероїдним про-
тизапальним препаратом, що відрізняється 
збалансованою анальгезивною і протизапаль-
ною дією та хорошою переносимістю й може 
бути рекомендований як для швидкого знебо-
лювання в ургентних ситуаціях, так і для три-
валого лікування болю при хронічних захво-
рюваннях.

Ключові слова: нестероїдні протизапальні 
препарати, ревматичні захворювання, 
ацеклофенак. 

SYMPTOMATIC THERAPY FOR PAIN 

IN RHEUMATIC DISEASES: 

A PLACE OF ACECLOFENAC

V.A. Nasonova, A.E. Karateev

Summary. Nonsteroidal anti-inflammatory drugs 
(NSAID) are prominent among the analgesics 
used in rheumatology. The effects of aceclofenac 
are described in rheumatic diseases. It is noted 
that it is an available effective NSAID, which is 
distinguished for its balanced analgesic and anti-
inflammatory activities and a good tolerability and 
may be recommended for both rapid analgesia 
in urgent situ ations and long-term treatment of 
pain in chronic diseases.

Key words: nonsteroidal anti-inflammatory 
drugs, rheumatic diseases, aceclofenac. 
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Консультативный комитет FDA рекомендует 

расширенное применение Cymbalta™

По материалам online.wsj.com
Согласно сообщения м информагенства 

«Bloomberg», члены консультативного комитета 
Управления по контролю за пищевыми продукта-
ми и лекарственными средствами США (Food and 
Drug Administration — FDA) проголосовали в соот-
ношении 8:6 в пользу расширенного применения 
Cymbalta™ (дулоксетин, «Eli Lilly&Co. Inc.»). Однако 
в то время как большинство экспертов FDA поддер-
жали применение препарата при поясничной боли, 
по мнению некоторых, данных в поддержку его эф-
фективности при остеоартрите недостаточно.

Так, голоса членов консультативного комите-
та распределились в соотношении 8:5 в поддерж-
ку эффективности Cymbalta™ для терапии пояснич-
ной боли и 9:4 — против таковой при остеоартрите. 
Кроме того, комитет вынес положительное реше-
ние относительно общего профиля безопасности 
препарата, включая возможную гепатотоксичность, 
указав, что соотношение польза/риск поддержива-
ет расширение показаний.

Ранее FDA обнародовало информацию о том, 
что данные, предоставленные «Eli Lilly&Co. Inc.», 
являются достаточными для поддержки одобрения 
Cymbalta™ для лечения хронического болевого син-
дрома, однако существуют вопросы относительно 
некоторых статистических методов, используемых 
компанией при проведении исследований.

Эксперты FDA рекомендуют одобрить заявку 

на Brilinta™

По материалам www.astrazeneca.com
Компания «AstraZeneca plc» объявил а о том, 

что экспертный комитет по препаратам для лече-

ния сердечно-сосудистых и почечных заболеваний 
(Cardiovascular and Renal Drugs Advisory Committee) 
Управления по контролю за пищевыми продукта-
ми и лекарственными средствами США (Food and 
Drug Administration — FDA) рекомендовал одо-
брить инновационный препарат Brilinta™ (тикагре-
лор) для применения у пациентов с острым коро-
нарным синдромом с целью снижения риска раз-
вития тромбозов. Тикагрелор является первым 
пероральным антитромбоцитарным препаратом, 
который прямо ингибирует P2Y12-рецепторы адено-
зиндифосфата и относится к группе циклопентил-
триазолопиримидина, оказывая более быстрое 
и сильное обратимое действие по сравнению с кло-
пидогрелом.

Заявка на одобрение нового препарата Brilinta™ 
основывае тся на результатах многоцентрово-
го рандомизированного двойного слепого клини-
ческого исследования PLATO (от англ. A Study of 
PLATelet Inhibition and Patient Outcomes), в которое 
было вовлечено в общей сложности 18 624 пациен-
та из 43 стран мира.

«Мы рады отметить, что экспертный комитет 
поддержал одобрение тикагрелора и с нетерпе-
нием ждем продолжения обсуждений с FDA, рас-
сматривающим рекомендацию группы экспертов, 
и окончательного одобрения заявленного нового 
лекарственного средства», — отметил Говард Хат-
чинсон (Howard Hutchinson), главный медицинский 
директор компании «AstraZeneca».

Заявка на одобрение тикагрелора была пода-
на в FDA во II полугодии 2009 г. В настоящее время 
заявки на одобрение данного препарата находят-
ся на рассмотрении в регуляторных органах девя-
ти других стран, включая страны ЕС, а также Кана-
ду и Бразилию.




