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Ключевые вопросы:

1. Так ли это? В каких случаях эф�

фективность топических НПВП счи�

тается доказанной?

2. Какова сравнительная эффек�

тивность различных препаратов и чем

обусловлены существующие разли�

чия?

3. НПВП системного и местного

действия – какие из препаратов обла�

дают лучшим профилем безопаснос�

ти?

4. Существуют ли достоверные

клинические преимущества приема

топических НПВП?

Вопрос о доказанной эффективности

топических НПВП актуален в связи с

возможностью эффекта плацебо. Часто�

та его встречаемости в исследованиях,

посвященных оценке эффективности

аналгетических средств, достигает 35�

40%. Одним из наглядных примеров зна�

чимости его влияния может служить ре�

зультат недавнего крупного многоцент�

рового двойного слепого рандомизиро�

ванного плацебо контролируемого ис�

следования (C.M.  Williams,  C.G.  Maher,

J. Latime et al., 2014), результаты которо�

го были опубликованы в журнале The

Lancet.

Предметом исследования была оценка

эффективности применения различных

доз парацетамола внутрь при острой бо�

ли в спине (acute low�back pain). 1648 па�

циентов были случайным образом рас�

пределены на 3 группы. Пациенты 1�й

группы принимали парацетамол в дозе

4000 мг/сут в постоянном режиме, 2�й

группы – в дозе до 4000 мг/сут по требо�

ванию. Участники 3�й группы принима�

ли плацебо в постоянном режиме. Ре�

зультативность лечения в группах оце�

нивалась ежедневно в течение 7 дней.

Критерием эффективности было вре�

мя, необходимое для восстановления

нормального самочувствия при боли в

спине.

В испытании были получены весьма

неожиданные результаты. Регулярное

применение парацетамола, как и его ис�

пользование по требованию, не влияло

на сроки восстановления при боли в

спине сравнительно с плацебо, т. е. по

аналгетической эффективности параце�

тамол в дозе до 4000 мг/сут не отличался

от приема плацебо. Как можно проком�

ментировать результаты данного иссле�

дования? 

Существует несколько предположе�

ний.

1. Парацетамол действительно может

быть неэффективен при боли в спине.

2. Еще одним объяснением получен�

ных результатов может быть эффект пла�

цебо, когда субъективное восприятие

боли пациентом ликвидирует различия

между лекарственным средством и пус�

тышкой.

Вместе с тем практикующий врач дол�

жен обладать достоверными знаниями

относительно эффективности используе�

мых препаратов. С этой точки зрения

степень доказательности увеличивается

пропорционально масштабу и количест�

ву проведенных клинических исследова�

ний и метаанализов.

Изучению эффективности топических

НПВП посвящено очень большое коли�

чество работ. Поэтому остановимся

лишь на результатах нескольких систе�

матических обзоров и метаанализов, об�

общивших доказательную базу по дан�

ному вопросу.

Наиболее масштабным является сис�

тематический обзор (R.A. Moore,

M.R. Tramer, D. Carroll et al., 1998),

включивший 86 рандомизированных кон�

тролируемых исследований с участием

10 160 пациентов. На основании полу�

ченных данных был сделан вывод, что

топические НПВП действительно эф�

фективны в лечении острой и хроничес�

кой боли. Как локальные, так и систем�

ные побочные эффекты на фоне их при�

ема возникали крайне редко (частота со�

поставима с таковой на фоне плацебо).

В другом метаанализе, выполненном в

2012 г. Кокрановским сотрудничеством

(S. Derry, R.A. Moore, R. Rabbie, 2012) и

включившем 34 исследования с участи�

ем 7688 пациентов, также подтверждает�

ся, что топические НПВП, используе�

мые для лечения острых заболеваний

опорно�двигательного аппарата, могут

обеспечить хороший уровень купирова�

ния боли, сопоставимый с применением

системных НПВП, но с минимальным

риском возможных гастроинтестиналь�

ных побочных эффектов.

Согласно современным рекомендаци�

ям Европейской антиревматической

лиги (EULAR) и Международного об�

щества по изучению остеоартроза

(OARSI), топические НПВП предпочти�

тельнее пероральных НПВП для паци�

ентов с легким и среднетяжелым течени�

ем остеоартроза с вовлечением неболь�

шого количества суставов и/или для лиц

с гиперчувствительностью к перораль�

ным НПВП в анамнезе.

Очевидно, что в случае острой и хрони�

ческой боли в суставах при остеоартрозе,

вертеброгенном болевом синдроме, тенди�

ните, бурсите, травмах опорно�двигатель�

ного аппарата (ушибах, вывихах, растяже�

ниях мышц и сухожилий и др.) эффектив�

ность топических НПВП можно считать

доказанной. Рутинное применение данной

группы препаратов позволяет эффективно

устранять локальный болевой и воспали�

тельный синдромы, а в комбинации с

НПВП системного действия – значительно

повысить эффективность лечения без ухуд�

шения показателей безопасности.

Какова же сравнительная эффектив�

ность различных топических НПВП?

Данный вопрос изучался в двух метаана�

лизах, результаты которых представлены

на рисунке 1. В качестве показателя для

оценки противоболевой эффективности

был выбран индекс NNT (number needed

to treat), введенный в научно�исследова�

тельскую практику ввиду его интеграль�

ности и удобства применения

(E. Zapletal, D. LeMaitre, J. Menard,

P. Degoulet, 1996). Поскольку NNT – это
обратная величина, то чем она меньше,
тем эффективность выше.

Как показывают данные масштабных

метаанализов, наиболее высокую анал�

гезирующую эффективность демонстри�

рует кетопрофен (NNT=2,6). Этот пока�

затель превышает аналогичный для:

• ибупрофена – на 58%;

• пироксикама – на 80% (NNT=4,7);

• диклофенака – на 92% (почти в

2 раза; NNT=5,0).

Кетопрофен – широко используемый

в клинической практике НПВП, проде�

монстрировавший высокую эффектив�

ность и хорошую переносимость в лече�

нии острой и хронической боли как рев�

матического, так и травматического про�

исхождения, а также в купировании по�

слеоперационного болевого синдрома.

Как и у других НПВП, механизм дейст�

вия кетопрофена основан на подавлении

метаболизма арахидоновой кислоты. Ке�

топрофен – один из наиболее мощных

ингибиторов циклооксигеназы – ЦОГ

(A. Carabaza et al., 1996). Подавление

ЦОГ и, соответственно, синтеза простаг�

ландинов обеспечивает реализацию про�

тивовоспалительного и обезболивающе�

го эффектов. Кроме того, кетопрофен –

мощный ингибитор брадикинина (меди�

атора боли и воспаления). Препарат ста�

билизирует мембраны лизосом и тем са�

мым предупреждает их осмотическое по�

вреждение, что препятствует высвобож�

дению лизосомальных ферментов.

Есть доказательства того, что пре�

имущества кетопрофена обусловлены

не только интенсивностью действия ак�

тивной молекулы, но и лучшей способ�

ностью данного НПВП к проникнове�

нию в ткани суставов и околосуставных

структур, т. е. в зону патологического

процесса.

Целесообразность рутинного применения и выбор 
топических НПВП с позиции доказательной медицины

Несмотря на успехи современной медицины, боль и воспаление остаются актуальными
проблемами, требующими объединенных усилий патофизиологов и клиницистов. С одной

стороны, необходимость купирования боли не вызывает сомнений, так как она является не только
мучительным симптомом, снижающим качество жизни пациента, но и значимым патогенетическим
фактором, усугубляющим течение заболевания.
С другой стороны, удерживать равновесие в треугольнике «эффективность – безопасность –
комплайенс» при назначении противовоспалительных и обезболивающих средств зачастую
оказывается весьма непростой задачей. В тех случаях, когда локализация очага позволяет до него
«дотянуться», рутинное применение топических нестероидных противовоспалительных препаратов
(НПВП) может существенно помочь в ее решении.

Рис. 1. Сравнительная эффективность топикальных НПВП

Рис. 2. Скорость и степень эффективности проникновения через кожный покров 
для различных топических НПВП
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Так, в исследовании C.M. Vincent и

соавт. (1999) было проведено сравне�

ние нескольких топических НПВП по

скорости диффузии через кожный по�

кров на модели (рис. 2).

Как видно из рисунка 2, 2% диффузия

активного вещества достигается для ке�

топрофена через 4 ч после нанесения на

кожу, для пироксикама – через 11 ч, а для

диклофенака – через 23 ч. Соответствен�

но, скорость проникновения кетопрофе�

на почти в 6 раз выше, чем у диклофена�

ка в форме геля. (В исследовании исполь�

зовался кетопрофен производства компа�

нии «Берлин�Хеми» – Фастум® гель.)

Данное исследование показало, что

при применении диклофенака в виде

пластыря показатель проницаемости

через кожу хуже, чем в случае использо�

вания препарата в форме геля.

Общий процент диффузии активного

вещества через кожу также был макси�

мальным на фоне использования ке�

топрофена (Фастум® гель). Через 24 ч

после нанесения на кожу данный пока�

затель составил 8% (тогда как для пи�

роксикама и диклофенака – около 6% и

2% соответственно).

В исследовании, выполненном япон�

скими учеными T. Komatsu и T. Sakurada

(2012), получены сопоставимые дан�

ные. При изучении трансдермального

проникновения действующих веществ

различных топических НПВП (гелей и

пластырей) наилучшие показатели про�

демонстрировал кетопрофен.

Результаты данного исследования сви�

детельствуют о том, что препараты кетоп�

рофена являются наиболее перспективны�

ми в сравнении с четырьмя пластырными

и пятью гелевыми формами, которые

изучались в испытании: кетопрофен

характеризовался более высоким транс�

дермальным проникновением и макси�

мальной противовоспалительной и про�

тивоболевой активностью, связанной с

лучшим проникновением через кожу.

От диффузии топического препарата

через кожу может зависеть и его кон�

центрация в плазме крови, что, в свою

очередь, влиет на вероятность возник�

новения системных побочных эффек�

тов. С учетом хорошего проникновения

кетопрофена клиницистам важно по�

нимать, как препарат распределяется

между тканями и системным кровото�

ком. Фармакокинетическое исследова�

ние R. Ballerini и соавт. (1986) про�

демонстрировало, что кетопрофен

(Фастум® гель) накапливается в тканях

суставов, где его концентрация до 258

раз превышает плазменную (рис. 3).

Препарат наносили на кожу в области

коленного сустава 1 раз в сутки в течение

3 дней пациентам, которым было запла�

нировано проведение хирургического

вмешательства. Концентрацию препара�

та в тканях сустава определяли интрао�

перационно с помощью высокоэффек�

тивной жидкостной хроматографии.

Концентрацию кетопрофена в плазме

крови оценивали в динамике. Через 2 ч

после нанесения на кожу она составляла

всего 0,0182 мкг/мл и, что немаловажно,

оставалась постоянной в течение 12 ч, в

то время как препарат продолжал накап�

ливаться в тканях сустава. Таким обра�

зом, системная безопасность кетопро�

фена объясняется его высокой тропнос�

тью к тканям сустава. Это обусловливает

его избирательное накопление в суста�

вах и очень низкую концентрацию в

плазме крови при местном применении.

Тропность кетопрофена к суставным

тканям подтверждается также в иссле�

довании J. Parier (1994). При внутримы�

шечном введении концентрация кетоп�

рофена в синовиальной жидкости со�

поставима с таковой при местном при�

менении.

Поскольку данный НПВП имеет свой�

ство накапливаться в суставах, важно по�

нимать степень его безопасности для сус�

тавного хряща. Воспаление и дегенера�

тивные процессы при остеоартрозе про�

воцируют разрушение суставного хряща,

поэтому применение НПВП, обладаю�

щих хондротоксичностью (ибупрофена и

индометацина), не рекомендуется.

Безопасность кетопрофена в отноше�

нии хрящевой ткани детально изучалась

нидерландскими авторами (B. Wilbrink,

M.J. van der Veen, J. Huber et al., 1991).

Было установлено, что даже в случае из�

менений суставного хряща, типичных

для остеоартроза, кетопрофен не влияет

на синтез и структуру суставного мат�

рикса (протеогликанов), а в молодом

хряще даже способен повышать синтез

протеогликанов. На основании этого

сделан вывод, что кетопрофен как ми�

нимум хондронейтрален.

Для исключения возможной фото�

сенсибилизации при применении ке�

топрофена и в течение двух последую�

щих недель после его использования

пациенту следует избегать воздействия

ультрафиолетового излучения (прямой

инсоляции и посещения солярия) на

обработанные участки кожи.

С учетом приведенных выше данных

доказательной медицины, включивших

результаты метаанализов и многочис�

ленных клинических исследований, ке�

топрофен можно считать препаратом

выбора для эффективного и безопасно�

го устранения воспалительного и боле�

вого синдромов. Поскольку доступные

исследования, оценивавшие степень

трансдермального проникновения и

фармакокинетические свойства кетоп�

рофена, проводились с использованием

препарата Фастум® гель, предпочтение

целесообразно отдавать именно этому

лекарственному средству.

Не только свойства действующего ве�

щества, но состав и характеристики ге�

ля�носителя значительно влияют на

фармакодинамику, фармакокинетику,

эффективность и безопасность препа�

рата. В частности, благодаря ориги�

нальной структуре Фастум® гель создает

депо препарата на коже, что обеспечи�

вает стабильную диффузию действую�

щего вещества. Фастум® гель может

применяться 1�2 раза в сутки, что очень

удобно в случае амбулаторного лечения

или назначения препарата работающим

пациентам.

Подготовила Наталья Мищенко
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1 «Медична газета «Здоров'я України ХХІ сторіччя» 1 300,00 (12 номерів) 600,00 (24 номери)

2 «Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Гастроентерологія, гепатологія, колопроктологія» 1 100,00 (2 номери) 200,00 (4 номери)

3 «Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Діабетологія, тиреоїдологія, метаболічні розлади» 1 100,00 (2 номери) 200,00 (4 номери)

4 «Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Кардіологія, ревматологія, кардіохірургія» 1 150,00 (3 номери) 300,00 (6 номерів)

5 «Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Неврологія, психіатрія, психотерапія» 1 100,00 (2 номери) 200,00 (4 номери)

6 «Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Онкологія, гематологія, хіміотерапія» 1 100,00 (2 номери) 250,00 (5 номерів)

7 «Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Педіатрія» 1 100,00 (2 номери) 200,00 (4 номери)

8 «Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Пульмонологія, алергологія, риноларингологія» 1 100,00 (2 номери) 200,00 (4 номери)

9 Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Хірургія, ортопедія, травматологія» 1 100,00 (2 номери) 200,00 (4 номери)

10 Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Гінекологія, акушерство, репродуктологія» 1 100,00 (2 номери) 200,00 (4 номери)

11 Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Клінічна фармація» 1 100,00 (2 номери) 200,00 (4 номери)

12 Журнал «Серцева недостатність» 1 – 150,00 (3 номери )

13 Журнал «Природна медицина®© / Medical Nature» 1 – 150,00 (3 номери)

14 Журнал «Природна медицина. Фітотека» 1 – 90,00 (3 номери)

Разом без ПДВ: 

ПДВ: 0,00

Усього з ПДВ:

Своєчасна доставка видань здійснюється за умови отримання редакцією заповненої карткиHдоручення.

Заповніть карткуHдоручення та надішліть її на адресу редакції у зручний для Вас спосіб:

• факсом – +380 (44) 521H86H98;
• поштою – ТОВ «Медична газета «Здоров'я України 21 сторіччя», 

вул. Механізаторів, 2, м. Київ, 03035;
• електронною поштою – podpiska@healthHua.com

КАРТКА#ДОРУЧЕННЯ

Назва організації 

П.І.Б. та посада передплатника

Поштова адреса

Тел. (__________)  _______________________ Факс __________________________ EHmail _______________________________________________
код міста

Зазначте період передплати на 2015 рік та кількість примірників на місяць

Видання
Місяць передплати

01 02 03 04 05 06 07 08 09 10 11 12

«Медична газета «Здоров'я України ХХІ сторіччя»

«Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Гастроентерологія, гепатологія, колопроктологія»

«Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Діабетологія, тиреоїдологія, метаболічні розлади»

«Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Кардіологія, ревматологія, кардіохірургія»

«Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Неврологія, психіатрія, психотерапія»

«Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Онкологія, гематологія, хіміотерапія»

«Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Педіатрія»

«Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Пульмонологія, алергологія, риноларингологія»

Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Хірургія, ортопедія, травматологія»

Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Гінекологія, акушерство, репродуктологія»

«Медична газета «Здоров'я України». Тематичний номер
«Клінічна фармація»

Журнал «Серцева недостатність»

Журнал «Природна медицина®© / Medical Nature»

Журнал «Природна медицина. Фітотека»

(Пільга згідно з пп. 5.1.2 Закону України «Про податок на додану вартість»)
Усього на суму: ____________________________________________________ грн. ________________ коп.
Без ПДВ 

Генеральний директор Т.В. Черкасова

Головний бухгалтер Т.Є. Пащенко

ПРИМІТКА. Передплатник заповнює рахунок до сплати згідно з обраними виданнями та передплатним періодом.




