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Наряду с другими лекарственными средствами традиционно и
наиболее часто применяются нестероидные противовоспали-
тельные препараты (НПВП), которые позволяют эффективно
купировать боль – самое тяжелое проявление патологии опор-
но-двигательного аппарата, а также оказывают противовоспа-
лительное действие.
Основной фармакологический эффект всех НПВП связан с бло-
кадой фермента циклооксигеназы-2 (ЦОГ-2), которая активно
синтезируется в очагах повреждения клетками воспалительно-
го ответа и отвечает за синтез простагландинов (ПГ), являю-
щихся прямыми медиаторами воспаления и боли [4, 5]. «Тради-
ционные» (неселективные) НПВП блокируют работу не только
ЦОГ-2, но и ЦОГ-1, а это, к сожалению, приводит к ограничению
их применения опасностью развития серьезных нежелатель-
ных эффектов. Основной проблемой, которая возникает при
длительном использовании средних и высоких терапевтиче-
ских доз любых неселективных НПВП (а именно при этом режи-
ме можно достичь не только обезболивающего, но именно
противовоспалительного эффекта), является риск осложнений
со стороны желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), сердца, почек,
что связано с их специфическим негативным действием на за-
щитный потенциал слизистой оболочки [6]. В связи с этим
единственной группой НПВП, которые могут применяться для
длительной противовоспалительной терапии, являются лишь
высокоселективные ЦОГ-2 ингибиторы (коксибы) – класс пре-
паратов, специально созданный для снижения риска серьез-
ных ЖКТ-осложнений.

ЦОГ-2 экспрессируется в эндотелиальных клетках, в обыч-
ных условиях встречается в незначительных количествах в
головном мозге, почках, костях, репродуктивных органах у
женщин, однако ее уровень резко возрастает при развитии
воспаления. ЦОГ-2 регулирует синтез ПГ, которые опреде-
ляют развитие боли, воспаления, лихорадки, и использова-
ние НПВП, подавляющих эффект ЦОГ-2, способствует инги-
биции воспалительной реакции. Помимо этого, некоторые
препараты (высокоселективные ингибиторы ЦОГ-2) подав-
ляют и синтез провоспалительных цитокинов [7, 8].

Ярким представителем коксибов на российском фармакологи-
ческом рынке является целекоксиб. Высокий уровень га-

строинтестинальной безопасности этого препарата по сравне-
нию с другими НПВП, используемыми в нашей стране, не вызы-
вает сомнений. Эффективность и хороший профиль безопас-
ности данного препарата подтверждены практически во всех
клинических ситуациях как данными рандомизированных
контролируемых исследований, так и мировым опытом дли-
тельного использования целекоксиба в реальной клинической
практике [9].

Эффективность целекоксиба в уменьшении
боли и воспаления
Исследований, в которых оценивалось бы противовоспали-
тельное действие НПВП, немного, однако именно подавлением
системного воспаления объясняют эффективность этих препа-
ратов при ревматических заболеваниях, превосходящую при-
менение высоких доз парацетамола и «мягких» опиоидов [10–
12]. Следует также отметить, что НПВП – это эффективное сред-
ство, которое влияет на развитие ангиогенеза – ЦОГ-2-зависи-
мого процесса, ответственного за хронизацию суставного вос-
паления [13].
К настоящему времени опубликованы отдельные работы, по-
казавшие возможность благоприятного влияния целекоксиба
на прогрессирование таких ревматических заболеваний, как

Воспаление является неотъемлемой составляющей любого патологического процесса,
развивающегося в организме человека. Патогенез важнейших заболеваний человека,
например, таких как деструкция тканей сустава при хронической ревматологической
патологии, тесно связан с локальной и системной воспалительной реакцией, которая
сопровождается выбросом биологически активных веществ, активацией
иммунокомпетентных клеток и пролиферацией мезенхимальной ткани [1–3]. 
В связи с этим подавление воспаления и тесно связанных с ним процессов клеточной
пролиферации и неоангиогенеза является важнейшим элементом патогенетической
терапии.

Разумный выбор при боли и воспалении:
рассматриваем целекоксиб

НЕВРОЛОГИЯ

Рис. 1. Экспрессия ЦОГ‐2, измеренная методом
полимеразной цепной реакции (ПЦР) в реальном
времени
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остеоартроз (ОА) и анкилозирующий спондилоартрит. Так, в
исследовании M. Alvarez-Soria и соавт. проводилась оценка
противовоспалительного эффекта целекоксиба в дозе 200 мг и
ацеклофенака в дозе 200 мг в сравнении с плацебо у 30 боль-
ных с тяжелым гонартрозом. После операции, которая прово-
дилась через 3 мес после начала приема исследуемых препа-
ратов, проводился полный анализ состояния синовиальной
жидкости и ткани удаленного сустава. В конце исследования у
пациентов, получавших целекоксиб и ацеклофенак, наблюда-
лось значительное уменьшение боли и улучшение  функции
коленного сустава по сравнению с контрольной группой. Ос-
новное фармакологическое действие целекоксиба и ацекло-
фенака было подтверждено – уровень ПГЕ2 составил 95±12,
103±41 нг/мл соответственно и 269±115 нг/мл для плацебо
(p<0,05). Однако целекоксиб в отличие от препарата сравне-
ния и плацебо также достоверно снижал синтез провоспали-
тельных цитокинов, играющих ключевую роль в развитии хро-
нического воспаления при ОА – интерлейкина (ИЛ)-1 и факто-

ра некроза опухоли (ФНО)-α (p<0,05), и, кроме того, достовер-
но влиял на экспрессию генов ЦОГ-2 (рис. 1) и ФНО, что, несо-
мненно, должно определять благоприятное влияние этого
препарата на прогрессирование заболевания [14].
В исследовании S. Mastbergen и соавт. изучали эффективность
целекоксиба (в дозе 400 мг) в плане торможения деструкции
суставного хряща при ОА. Длительность наблюдения состави-
ла 4 нед. В качестве препаратов сравнения назначали напрок-
сен в дозе 750 мг и индометацин 100 мг/сут. Результаты иссле-
дования показали, что синтез протеогликанов суставного хря-
ща на фоне приема целекоксиба был достоверно повышен
(p<0,05), в то время как у пациентов, получавших индометацин
и плацебо, их концентрация снижалась [15].
Интересны результаты исследования A. Theodoridou и соавт.,
целью которого было определение влияния терапии целекок-
сибом (в дозе 100 мг) и эторикоксибом (в дозе 90 мг) на уровни
провоспалительных цитокинов в сыворотке крови и синови-
альной жидкости. В исследование был включен 51 пациент с

Рис. 2. Целекоксиб уменьшает уровень ИЛ-6 в синовиальной жидкости [16].

Рис. 3. Лечение пациентов с острой и подострой люмбалгией и люмбоишиалгией. Адаптировано из [19].

Результаты свидетельствуют о высокой эффективности целекоксиба при острой и подострой
люмбалгии и люмбоишиалгии [19]. 



| DIGITAL-DOC.RU | CON-MED.RU |

ОА и воспалительным скоплением синовиальной жидкости в
коленном суставе. Уровни цитокинов в сыворотке крови и си-
новиальной жидкости, а также индекс проникновения мем-
бран оценивали до и после лечения. Целекоксиб приводил к
снижению уровней цитокинов как в синовиальной жидкости,
так и сывороточных уровней ИЛ-6 (р=0,017 и р=0,003 соответ-
ственно; рис. 2). Кроме того, оценивали уровень боли по визу-
альной аналоговой шкале (ВАШ), уменьшение которой поло-
жительно коррелировало со снижением уровней ИЛ-1 в сино-
виальной жидкости (р=0,041) и ИЛ-6 (р<0,005) в группе целе-
коксиба. Авторы исследования сделали вывод, что целекоксиб
ингибирует воспалительные цитокины, главным образом в си-
новиальной жидкости, но также и в сыворотке крови, вызывая
посредством этого механизма уменьшение воспаления, неза-
висимо от ингибирования ЦОГ-2 [16].
Обращает на себя внимание и опыт применения целекоксиба
при анкилозирующем спондилите, при котором НПВП до сих
пор считаются препаратами первого ряда [17]. Именно при ан-
килозирующем спондилите получены первые четкие доказа-
тельства, что целекоксиб может оказывать благоприятное дей-
ствие, замедляя прогрессирование хронической патологии су-
ставов и позвоночника. A. Wanders и соавт. опубликовали ре-
зультаты исследования, которые были восприняты как сенса-
ционные. В данном исследовании 215 больных в течение 2 лет
достоверно получали целекоксиб в дозе 200–400 мг ежеднев-
но или НПВП в режиме «по требованию». Показано, что посто-
янный прием целекоксиба определенно замедляет развитие
поражения позвоночника (по данным рентгенологической
оценки прогрессирования в шейном и поясничном отделах),
поскольку какое-либо рентгенологическое ухудшение наблю-
далось у 45% больных в контрольной группе и лишь у 22%
больных, получавших исследуемый препарат. В отношении
значительного прогрессирования сохранялась аналогичная
пропорция – 22% в контрольной группе и в 2 раза реже (11%)
у постоянно принимавших целекоксиб [18].
В 2019 г. опубликованы результаты российского исследования
эффективности лечения пациентов с острой и подострой люм-
балгией (n=11) и люмбоишиалгией (n=69) в стационарных
условиях с использованием целекоксиба (200 мг 2 раза в сутки
внутрь). Интенсивность боли оценивали по ВАШ, ограничение
функциональной активности – по шкале Роланда–Морриса
(ШРМ). Длительность лечения составила в среднем 11,0±2,4
дня. К концу исследования клинически значимое снижение бо-
ли было отмечено у 86% пациентов. В результате лечения ин-
тенсивность боли по ВАШ уменьшилась в среднем в 2,4 раза (с
7,0 до 2,9 балла): у пациентов с люмбалгией – в 4 раза (с 6,4 до
1,6 балла), с люмбоишиалгией – в 2,3 раза (с 7,1 до 3,1 балла;
рис. 3); степень инвалидизации по ШРМ уменьшилась в сред-
нем в 1,9 раза (с 8,1 до 4,3 балла): у пациентов с люмбалгией – в
3,6 раза (с 6,8 до 1,9 балла), с люмбоишиалгией – в 1,9 раза (с 8,3
до 4,7 балла). В период терапии не наблюдалось каких-либо не-
желательных явлений. Авторы исследования сделали заключе-
ние о высокой эффективности и безопасности применения це-
лекоксиба при острой и подострой люмбоишиалгии и люмбал-
гии [19].

Безопасность с позиций доказательной
медицины
В настоящее время отмечено широкое безрецептурное на-
значение НПВП, что приводит к бесконтрольному их приему

среди населения и в ряде случаев делает невозможным профи-
лактику и своевременное выявление нежелательных лекарст-
венных реакций. При оценке безопасности НПВП следует осо-
бенно уделить внимание ряду аспектов безопасности:
• Сердечно-сосудистая безопасность.
• Безопасность со стороны ЖКТ.
• Гепатотоксичность.
• Нефротоксичность.
В целом селективность НПВП в отношении ЦОГ-2 может опре-
делять риск тех или иных осложнений. Для всех НПВП является
обязательным ингибирование ЦОГ-2. Ингибирование ЦОГ-1 –
это «побочный эффект». В ряде проведенных исследований и
метаанализов целекоксиб показал хороший профиль безопас-
ности.
В метаанализе, охватившем 23 исследования с 2000 по 2010 г. и
включавшем более 450 тыс. пациентов, было показано, что
наименьшим риском развития сердечно-сосудистых осложне-
ний обладают напроксен и целекоксиб [20]. В метаанализе, в
рамках которого оценивали риск кровотечений или перфора-
ций при применении различных НПВП, оказалось, что наибо-
лее безопасными в данном случае являются целекоксиб [отно-
сительный риск (ОР) 1,42], рофекоксиб (ОР 2,12), ибупрофен
(ОР 2,23). Наибольшим же риском обладали кеторолак (ОР
14,54), пироксикам (ОР 8,00), кетопрофен (ОР>5,14) [21].
Одной из главных проблем применения НПВП является гепато-
токсичность. В метаанализе по материалам 7 статей, включив-
шем 396 392 пациента, оценивали риск развития гепатотоксич-
ности на 100 000 пациенто-лет. Наименьший риск развития ге-
патотоксичности отмечался при терапии напроксеном и целе-
коксибом, а наибольшим – ибупрофеном и нимесулидом. При
этом авторы отметили, что ни в одном источнике не было за-
фиксировано смертей на фоне развития гепатотоксичности
[22].
Еще одно достаточно характерное явление для НПВП – нефро-
токсичность, которая связана с ингибированием синтеза в поч-
ках ПГI2 и ПГЕ2, которые играют роль в расширении сосудов
почек и обладают натрийуретическими свойствами [23]. В ме-
таанализе, опубликованном P. Ungprasert и соавт., было про-
анализировано 28 992 случая острого поражения почек (ОПП)
и показана связь между приемом НПВП и ОПП: наибольший
риск ОПП отмечается при приеме мелоксикама, пироксикама и
индометацина. При назначении целекоксиба и рофекоксиба
риск ОПП был минимальным [24].
В 2010 г. были представлены результаты сравнительного ис-
следования влияния терапии целекоксибом и комбинацией
диклофенака с омепразолом у пациентов с ОА и ревматоид-
ным артритом на риск развития желудочно-кишечных ослож-
нений – исследование CONDOR [25]. Исследование проводи-
лось на клинических базах в 196 центрах 32 стран и включало
пациентов в возрасте от 18 до 60 лет, которые относились к
группе повышенного желудочно-кишечного риска и имели
указание в анамнезе на гастродуоденальные язвы и отрица-
тельный результат теста на Helicobacter pylori на момент скри-
нинга. Первичный критерий эффективности терапии оценива-
ли как развитие клинически значимых изменений в верхних
или нижних отделах ЖКТ. Были рандомизированы в группы
лечения 4484 пациента (2238 получали целекоксиб; 2246 – дик-
лофенак+омепразол). Результаты исследования показали, что
в группе целекоксиба частота клинически значимых желудоч-
но-кишечных осложнений была в 4 раза ниже, кроме того,
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значительно ниже была вероятность клинически значимой
кровопотери из ЖКТ, в особенности возникновения частоты
язв или эрозий в верхних отделах ЖКТ, ассоциированных со
снижением гемоглобина. Авторы исследования сделали вы-

вод, что целекоксиб является препаратом выбора для лечения
пациентов с хроническими заболеваниями, требующими дли-
тельного приема НПВП.

Материал принадлежит ООО «ММА«МедиаМедика», любое копирование и использование в коммерческих целях запрещено. 
Предназначено исключительно для специалистов здравоохранения.
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