
Патология опорно-двигательного аппарата является

одной из основных причин заболеваемости и инвалидности

во всем мире, в последние годы отмечается неуклонный

рост числа новых случаев в связи с тенденцией к старению

населения [1]. Ежегодные затраты, связанные со скелетно-

мышечными заболеваниями, в США составляют 874 млрд

долларов (5,7% годового ВВП), однако лечение и профила-

ктика этих состояний в настоящее время признаются неоп-

тимальными [2].

При оценке влияния 333 заболеваний в 195 странах

было показано, что на долю скелетно-мышечной патологии

приходилось 140 млн лет жизни, прожитой с инвалидно-

стью. К наиболее частым причинам, приводящим к инвали-

дизации, были: боль в пояснице и шее, остеоартрит (ОА)

и ревматоидный артрит (РА) [3].

В генезе данных заболеваний ведущую роль играет

воспаление. В сложном каскаде воспалительного процес-

са наиболее изучено влияние простагландинов (напри-
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мер, ПГE2), которые вызывают местную реакцию в повре-

жденной ткани (покраснение, отек, гипертермию) и боль

в результате действия на периферические ноцицепторы

и центральные нейроны в спинном и головном мозге [4].

Простагландины вырабатываются при участии циклоок-

сигеназы (ЦОГ), фермента с двумя основными изоформа-

ми: ЦОГ-1 и ЦОГ-2. ЦОГ-1 экспрессируется почти во всех

тканях и отвечает за выработку простагландинов, обеспе-

чивающих защитный эффект (например, на слизистую

оболочку желудка). ЦОГ-2 индуцируется медиаторами

воспаления (цитокины, факторы роста и т. д.) и увеличи-

вает выработку простагландинов, которые опосредуют

воспаление и боль [5]. У пациентов со скелетно-мышеч-

ной патологией боль является главным фактором, кото-

рый приводит к резкому снижению качества жизни и ог-

раничению повседневной активности.

Л е к а р с т в е н н а я  т е р а п и я  п р и  б о л и  
в ш е е  и с п и н е
При лечении данных заболеваний используются не-

медикаментозные и медикаментозные методы [6–13]. Фар-

макологическое лечение является основой обезболивания

при ОА, воспалительных артритах (включая РА и аксиаль-

ный спондилоартрит) и неспецифической боли в спине.

Применяются различные группы препаратов: нестероидные

противовоспалительные препараты (НПВП), парацетамол,

антидепрессанты, антиконвульсанты, кодеин, опиаты и др.

[14]. При анализе методов лечения болевых синдромов бы-

ло показано, что НПВП назначают чаще, чем миорелаксан-

ты, антидепрессанты, противоэпилептические или нарко-

тические препараты [15–17].

Учитывая ведущую роль воспаления в развитии этих

состояний, применение НПВП не только обеспечивает

симптоматический обезболивающий эффект, но и воздей-

ствует на патогенетическое звено воспаления. В большин-

стве современных международных руководств по лечению

острой и хронической боли в пояснице и шее, ОА, РА, акси-

ального спондилоартрита и других заболеваний перораль-

ные НПВП рекомендуются в качестве терапии первой ли-

нии [17–25].

НПВП различаются по степени селективности к инги-

бированию ЦОГ-2. В клинической практике используются

как неселективные, так и селективные ингибиторы ЦОГ-2.

Препараты обладают сходным обезболивающим и противо-

воспалительным эффектом, но существенно различаются

профилем безопасности и частотой побочных явлений при

их применении. Выбор НПВП и способа его введения осу-

ществляется индивидуально. 

П р и м е н е н и е  а ц е к л о ф е н а к а
Ацеклофенак (Аэртал) – пероральный НПВП, произ-

водное фенилуксусной кислоты с выраженными обезболи-

вающими и противовоспалительными свойствами – явля-

ется мощным ингибитором ЦОГ, ключевого фермента

в синтезе простагландинов и тромбоксанов со сбалансиро-

ванной селективностью в отношении ЦОГ-2 по сравнению

с изоформой ЦОГ-1 (соотношение 50% максимальной ин-

гибирующей концентрации ЦОГ2-/ЦОГ-1 – 0,26). Ацекло-

фенак ингибирует синтез простагландинов в синовиальной

жидкости и лейкоцитах периферической крови; кроме того,

он действует на другие звенья воспалительной реакции:

снижает экспрессию фактора некроза опухоли α и интер-

лейкина 1β, а также уменьшает адгезию лимфоцитов в ис-

следованиях in vitro. В отличие от большинства НПВП, аце-

клофенак не разрушает суставные хрящи, более того, он об-

ладает хондропротективным эффектом, увеличивая продук-

цию гликозаминогликанов в хрящах у пациентов с ОА [26];

кроме того, за счет блокирования метаболитами ацеклофе-

нака выработки металлопротеиназ уменьшается разруше-

ние коллагена при ОА и РА [27].

При пероральном применении ацеклофенак быстро

и полностью всасывается, пиковые концентрации в плаз-

ме достигаются через 1,25–3,0 ч после приема. Препарат

хорошо проникает в суставы (концентрация в синовиаль-

ной жидкости достигает 57% от концентрации в плазме).

Ацеклофенак в высокой степени (>99%) связывается

с белками, циркулирует главным образом в неизмененном

виде. Выводится в основном с мочой в виде гидроксимета-

болитов, средний период полувыведения составляет 4 ч.

У пожилых пациентов фармакокинетика ацеклофенака су-

щественно не меняется, поэтому не требуется изменение

дозы [28].

Результаты нескольких рандомизированных клиниче-

ских исследований (РКИ) продолжительностью до 12 нед

показали, что ацеклофенак в дозе 100 мг два раза в день

столь же эффективен, как диклофенак, набуметон, напрок-

сен и пироксикам, и более эффективен, чем парацетамол,

в отношении уменьшения боли, выраженности клиниче-

ских проявлений и улучшения функциональных возможно-

стей у взрослых пациентов с рентгенологически подтвер-

жденным ОА [28]. Метаанализ восьми двойных слепых и од-

ного простого слепого исследования выявил, что ацеклофе-

нак, при одинаковой обезболивающей способности, более

эффективен в улучшении физической функции в сравне-

нии с другими НПВП у больных ОА [29].

У пациентов с подтвержденным активным РА ацек-

лофенак в дозе 100 мг, принимаемый два раза в день, был

сопоставим по анальгетическому действию с диклофена-

ком, индометацином, кетопрофеном и теноксикамом в от-

ношении снижения интенсивности боли, воспаления сус-

тавов, улучшения утренней скованности и силы захвата

кисти [28].

В многоцентровом РКИ были оценены эффектив-

ность и безопасность ацеклофенака у пациентов с острой

неспецифической поясничной болью в сравнении с дикло-

фенаком. Выявлены преимущества ацеклофенака в быстро-

те достижения эффекта и переносимости при сходной сте-

пени обезболивания [30].

В ходе проведенного отечественного обсервационного

исследования при оценке результатов двухнедельного курса

лечения различными НПВП в группе из 3604 пациентов

с ОА и неспецифической поясничной болью в реальной 

клинической практике была показана бо’ льшая эффектив-

ность (полное облегчение боли наблюдалось у 59,9% паци-

ентов) и безопасность ацеклофенака: нежелательные явле-

ния (НЯ) при применении ацеклофенака отмечены у 2,3%

пациентов, при лечении другими НПВП – от 2,4 до 14,1%

[31].

Ацеклофенак выгодно отличается от других НПВП

профилем безопасности. Согласно данным фармакологиче-

ского надзора Франции, с 2002 по 2006 г. было отмечено

42 389 случаев серьезных побочных реакций при приеме
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различных НПВП. Наиболее частыми серьезными нежела-

тельными реакциями были кожные, за ними следовали же-

лудочно-кишечные, печеночные, почечные и, редко, сер-

дечно-сосудистые события. Кетопрофен был связан с самой

высокой кумулятивной частотой серьезных НЯ (0,78 случая

на 1 млн принятых суточных доз), за ним следовали дикло-

фенак (0,58), нимесулид (0,52), напроксен (0,50), пирокси-

кам (0,47), теноксикам (0,42), мелоксикам (0,41); самый

благоприятный индекс был у ацеклофенака (0,30). В анали-

зе «случай-контроль» кетопрофен, пироксикам и напроксен

были связаны с самым высоким риском серьезных желудоч-

но-кишечных НЯ [отношение шансов (ОШ) 6,87; 6,54

и 5,07 соответственно], нимесулид имел высокий риск со

стороны печеночных осложнений (ОШ 4,53), мелоксикам –

кожных НЯ (ОШ 3,15) и теноксикам – почечных наруше-

ний (ОШ 3,17) [32].

При анализе базы данных фармакологического надзо-

ра Всемирной организации здравоохранения по междуна-

родному мониторингу лекарственных средств в течение

первого года после внедрения общее количество НЯ при

применении ацеклофенака [8,7; 95% доверительный интер-

вал (ДИ) 6,1–12,0] было меньше, чем у мелоксикама (24,8;

95% ДИ 23,1–26,6) или рофекоксиба (52,6; 95% ДИ

49,9–55,4). Ацеклофенак переносится лучше, чем многие

НПВП, включая напроксен, пироксикам, индометацин

и кетопрофен, и имеет профиль переносимости, сходный

с профилем парацетамола [28].

Гастродуоденальные повреждения являются хорошо

известным осложнением НПВП. Они обусловлены ингиби-

рованием синтеза простагландинов в слизистой оболочке,

что приводит к образованию язв и эрозий [33]. В клиниче-

ских исследованиях и в ходе пострегистрационного наблю-

дения наиболее частыми нежелательными явлениями при

применении ацеклофенака были явления диспепсии, вклю-

чающие дискомфорт в эпигастрии, тошноту, диарею,

без структурного повреждения желудочно-кишечного трак-

та (ЖКТ). Крайне редким осложнением было возникнове-

ние пептических язв и желудочного кровотечения (1 на

1000–10 000 случаев), еще реже (менее 1 на 10 000) отмеча-

лась перфорация кишечника. Данные осложнения чаще от-

мечались у лиц пожилого возраста с сопутствующими забо-

леваниями [28].

Крупное (10 142 пациента) 12-месячное проспектив-

ное обсервационное исследование, проведенное в соответ-

ствии с рекомендациями по оценке безопасности имею-

щихся в продаже лекарственных средств (SAMM), показало,

что у пациентов с РА, ОА или аксиальным спондилоартри-

том, получавших ацеклофенак (n=7890) или диклофенак

(n=2252), общая частота НЯ была ниже при приеме ацекло-

фенака. Наиболее частыми НЯ в обеих группах лечения бы-

ли легкие или умеренные желудочно-кишечные нарушения

(диспепсия, боль в животе, тошнота, нарушения стула), ко-

торые при приеме ацеклофенака встречались значительно

реже [34].

По запросу Европейского агентства по контролю

лекарственных средств (European Medicines Agency,

EMA) в 2008 г. стартовал крупнейший совместный про-

ект «Безопасность нестероидных противовоспалительных

препаратов» (Safety Of nonSteroidal antiinflammatory drugs,

SOS) для оценки безопасности нестероидных препаратов

и оптимизации лечения. В рамках проекта SOS использу-

ются результаты клинических и эпидемиологических ис-

следований, а также оценка семи европейских баз данных

применения НПВП у 35 млн человек в разных странах по

методу «случай-контроль». Проведенный в рамках проекта

метаанализ семи рандомизированных клинических иссле-

дований ацеклофенака при ОА не выявил существенных

различий между ацеклофенаком и препаратами сравнения

(диклофенак, напроксен, пироксикам и парацетамол)

с точки зрения возникновения НЯ и частота отмены. Од-

нако относительный риск (ОР) нежелательных явлений со

стороны ЖКТ (о которых сообщалось в четырех исследо-

ваниях) был на 31% ниже при приеме ацеклофенака, чем

у препаратов сравнения – диклофенака и пироксикама.

В метаанализе 28 обсервационных исследований оцени-

вался риск осложнений со стороны верхних отделов ЖКТ

при использовании НПВП. Было показано, что ОР для

ацеклофенака, ибупрофена и целекоксиба составляет <2,

в то время как для других НПВП – от 2 до 5 и более. Сле-

дует отметить, что при применении ацеклофенака не отме-

чено значимого увеличения риска осложнений со стороны

верхних отделов ЖКТ по сравнению с отсутствием приме-

нения НПВП [35].

При назначении любых НПВП пожилым пациентам

следует учитывать наличие коморбидных заболеваний (по-

чек, сердечно-сосудистой системы, печени), требующих

приема сопутствующих препаратов (антиагрегантов, анти-

коагулянтов, стероидов), в связи с чем повышается риск же-

лудочно-кишечного кровотечения, изъязвления или перфо-

рации. Поэтому в данной когорте пациентов оправданно

назначение более низких доз, тщательное мониторирование

состояния и применение ингибиторов протонной помпы.

В целом, ацеклофенак имеет наиболее низкую частоту НЯ

со стороны ЖКТ по сравнению с другими НПВП, что повы-

шает приверженность лечению [36].

Применение НПВП увеличивает риск сердечно-сосу-

дистых осложнений: сердечной недостаточности, инфаркта

миокарда (ИМ), ишемического инсульта (ИИ), фибрилля-

ции предсердий. Обсуждаются несколько возможных меха-

низмов: 1) ингибирование продукции в почках ПГE2 при-

водит к задержке натрия и воды, увеличению перифериче-

ского сопротивления сосудов, повышению артериального

давления; 2) уменьшение содержания ПГI2 усиливает про-

цесс тромбообразования; 3) недавние наблюдения показали

возможность прямого кардиотоксического эффекта, обу-

словленного НПВН-индуцированным образованием актив-

ных форм кислорода в кардиомиоцитах. Развитие сердечно-

сосудистых осложнений возможно даже при кратковремен-

ном (<7 дней) использовании НПВП [37], однако риск воз-

растает с увеличением суточной дозы и продолжительности

лечения [38, 39].

В рамках проекта SOS показано увеличение риска

развития сердечной недостаточности, требующей госпита-

лизации, при применении семи НПВП (диклофенак, ибу-

профен, индометацин, кеторолак, напроксен, нимесулид

и пироксикам) и двух ЦОГ-2-селективных НПВП (этори-

коксиб и рофекоксиб). В то же время применение ацекло-

фенака не приводило к развитию сердечной недостаточно-

сти [40].

Методом «случай-контроль» оценена связь ИМ с при-

емом НПВП (для 28 различных препаратов) в когорте из

8,5 млн пациентов. Увеличение риска ИМ было отмечено
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для 12 часто применяемых препаратов, в том числе индоме-

тацина, диклофенака, пироксикама, ибупрофена, напрок-

сена, кетопрофена, мелоксикама, нимесулида и селектив-

ных ингибиторов ЦОГ-2 (эторикоксиба, рофекоксиба и це-

лекоксиба); самый высокий риск наблюдался при исполь-

зовании кеторолака. Для ацеклофенака существенного рис-

ка ИМ не выявлено [41].

В крупнейшем на сегодняшний день международном

исследовании SOS было зафиксировано 49 170 случаев ИИ

среди 4,5 млн пациентов, принимавших НПВП (оценивали

32 препарата). Анализ показал, что самый высокий риск

развития ИИ отмечался при использовании кеторолака

(46%); диклофенак был связан с повышением риска ИИ на

25%, что было сопоставимо с риском, связанным с рофеко-

ксибом и индометацином; ибупрофен, нимесулид и пирок-

сикам были связаны с повышением риска примерно на 15%.

В то же время при использовании ацеклофенака не было

выявлено статистически значимого увеличения риска раз-

вития ИИ. Применение НПВП у пациентов с ИИ и транзи-

торными ишемическими атаками в анамнезе требует повы-

шенной осторожности. Сочетанное использование антиаг-

регантов и антикоагулянтов снижает этот риск, но увеличи-

вает риск желудочно-кишечных кровотечений, особенно

у пожилых больных [42].

Ацеклофенак был впервые одобрен в Европе в 1990 г.,

с тех пор он использовался в 69 странах мира у 171 млн па-

циентов; число его генериков достигает 298. За эти годы

ацеклофенак (Аэртал) доказал свою высокую эффектив-

ность и безопасность при лечении различных скелетно-

мышечных заболеваний и других болевых синдромов. Аэр-

тал выпускается также в форме водорастворимого порош-

ка, что позволяет достигать более быстрого обезболиваю-

щего эффекта в экстренных случаях [6, 43]. Важным досто-

инством Аэртала при лечении хронических скелетно-мы-

шечных заболеваний является возможность длительного

приема, что зафиксировано в инструкции по применению

препарата. 

Таким образом, современные данные указывают на то,

что ацеклофенак, широко применяемый в клинической

практике НПВП, обладает высокой противовоспалитель-

ной и обезболивающей активностью наряду с высоким про-

филем безопасности и возможностью длительного приме-

нения для лечения боли и воспаления при различных ске-

летно-мышечных заболеваниях.
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