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Периоперационная боль: купировать, 
нельзя игнорировать

Несмотря на расширившиеся знания в об-
ласти ноцицепции и достижения современной 
фармакологии в последние десятилетия, по дан-
ным J. Apfelbaum и соавт. (2003), больше 80% 
хирургических пациентов испытывают боль 
средней интенсивности и около 40% больных –  
сильную или непереносимую боль после опера-
ции. К слову, А.C. de Williams (2003) считает, что 
неадекватная аналгезия сравнима с пытками.

Послеоперационная боль замедляет восста-
новление после операции и выступает серьез-
ным стрессогенным фактором (B. Pesut, 1997). 
Из-за отсутствия должного обезболивания 
повышается частота сердечных сокращений, 
периферическое сопротивление сосудов, уро-
вень циркулируемых катехоламинов, а вмес те 
с ними возрастает и риск возникновения ин-
фаркта миокарда, инсульта, кровотечения 
и других осложнений, что соответствующим 
образом отображается на процессе реконва-
лесценции (P. MacIntyre et al., 2010).

Равнение на опиоиды
Препараты опиоидного ряда благодаря 

мощному аналгетическому эффекту остаются 
важным компонентом медикаментозных схем 
купирования болевого синдрома средней 
и выраженной интенсивности в послеопера-
ционном периоде. Однако их самостоятельное 
использование связано с высоким риском раз-
вития побочных эффектов. Возникновение 
в таких случаях дыхательной депрессии, дли-
тельной седации, психомоторного возбужде-
ния, тошноты, рвоты, кожного зуда, задержки 
мочи, запора, зависимости к препарату либо же 
толерантности к нему вынудили клиницистов 
более осторожно относиться к изолирован-
ному применению опиоидов, а при умерен-
ной боли и вовсе стараться отказаться от них. 
И выход из ситуации был найден.

Как указано в рекомендациях ASA (2012), 
периоперационный контроль боли должен ба-
зироваться на принципе «мультимодальной 
аналгезии». Суть этой концепции заключается 
в том, что благодаря суммации и синергии эф-
фектов аналгетиков с разными механизмами 
действия достигается оптимальный уровень 
обезболивания. При этом уменьшаются инди-
видуальные дозы каждого из препаратов, что 
позволяет снизить частоту побочных эффектов, 
нередко развивающихся при мономодальной 
аналгезии.

Так, неоднократно было показано, что соче-
танное использование нестероидных противо-
воспалительных препаратов (НПВП) с опио-
идами позволяет существенно сократить дозу 
последних и тем самым получить достоверное 
снижение частоты побочных эффектов, вызы-
ваемых препаратами данной группы (P. Beaulieu, 
2007; N. Vadivelu et al., 2015). К примеру, 
R. Etches и соавт. (1995) показали, что комбина-
ция морфина с НПВП уменьшала потребность 
в опиоидах при операциях по эндопротезиро-
ванию тазобедренного сустава на 35-44%, при 
торакотомии –  на 50%.

Важно отметить, что НПВП имеют ряд пре-
имуществ перед другими аналгетиками в лече-
нии послеоперационной боли. Так, благодаря 
своему механизму действия (ингибирование 
циклооксигеназы и синтеза простагландинов) 

они эффективно воздействуют сразу на не-
сколько уровней формирования болевого син-
дрома –  периферический и центральный, тогда 
как многие другие обезболивающие препараты 
действуют только на центральном уровне. Мно-
гоуровневый механизм действия НПВП позво-
ляет не только эффективно купировать боль, 
но и предупреждать формирование хроничес-
кого болевого синдрома за счет подавления 
центральной и периферической сенситизации.

Поле для применения НПВП, лишенных 
нежелательных опиоид-ассоциированных 
эффектов, в хирургической практике доста-
точно широкое. В дооперационный период 
они выступают составляющими упреждающего 
режима аналгезии. Их интраоперационное 
использование вместе с опиоидами и регио-
нарной анестезией позволяет обеспечить бло-
кировку ноцицепции с операционного поля. 
А применение НПВП после операции дает 
возможность повысить безопасность и пере-
носимость терапии опиоидами за счет сни-
жения их дозировки или же, в случаях легкой 
и умеренной боли, обойтись ненаркотической 
мономодальной аналгезией.

Кеторолак –  оптимальное решение
Чтобы максимально снизить дозу опиоид-

ного аналгетика или отказаться от его приема, 
следует обращать внимание на ненаркотичес-
кие аналгетики с максимальной эффективно-
стью. Самым мощным препаратом этой группы 
по праву считается кеторолак. По данным ряда 
авторов, его аналгетическая активность срав-
нима с опиоидами и значительно превосходит 
таковую других НПВП.

Так, например, J. Cepeda и соавт. (2005) ука-
зывают, что при острой боли 30 мг кеторолака 
примерно эквивалентны по своей эффектив-
ности 10 мг морфина. P. Sethi с соавт. (2014) 
показали сопоставимую эффективность 100 мг 
тапентадола (опиоидный аналгетик централь-
ного действия) и 10 мг кеторолака. По данным 
исследования, проведенного C.R. Brown и соавт. 
(1990), в котором сравнили эффективность кето-
ролака трометамина и морфина в купировании 
послеоперационной боли средней и сильной 
интенсивности, обезболивающий эффект ке-
торолака в эквивалентных дозах был даже более 
выраженным, чем у морфина.

За более чем 25-летнюю историю исполь-
зования парентеральной формы кеторолака 
(за этот период в США, например, произ-
вели более 500 млн инъекций препарата) на-
копилось большое количество публикаций, 
показавших его высокую аналгетическую эф-
фективность. Одной из наиболее масштабных 
работ по оценке эффективности и безопасно-
сти кеторолака в послеоперационном обезбо-
ливании стал метаанализ G. De Oliveira и соавт. 
(2012), в который было включено 13 рандо-
мизированных клинических исследований 
с участием 782 пациентов. Препарат вводили 
однократно в дозе 30 или 60 мг. Было показано, 
что в сравнении с плацебо препарат снижал 
интенсивность боли по визуальной аналоговой 
шкале в 2-3 раза. Он позволял снизить дозу 
наркотических аналгетиков в послеоперацион-
ном периоде в среднем в 1,7 раза по сравнению 
с плацебо с аналогичным уменьшением ча-
стоты побочных эффектов опиоидов. Частота 
развития тошноты и рвоты при использовании 

кеторолака была в 2 раза ниже, чем при приме-
нении наркотических аналгетиков, а кожного 
зуда сопоставима с плацебо.

В Северной Америке, Великобритании и не-
которых других европейских странах кеторо-
лак является единственным парентеральным 
НПВП, используемым для лечения острого бо-
левого синдрома (А.Л. Верткин и соавт., 2006).

Аспекты безопасности: 
курс на понижение

Вместе с тем принадлежность кеторолака 
к группе неселективных ингибиторов цикло-
оксигеназы обусловливает наличие у него 
класс-специфических побочных эффектов, 
в частности гастроинтестинальных, реналь-
ных, кардиоваскулярных. Однако установлено, 
что риск нежелательных явлений возрастает 
при применении более высоких доз препарата 
и большей длительности применения, осо-
бенно у пожилых лиц (B.L. Strom et al., 1996). 
Непродолжительное применение в рекомендо-
ванных дозах сводит токсичность кеторолака 
к минимуму. Для пожилых пациентов реко-
мендуемая доза составляет до 60 мг в сутки, для 
больных моложе 65 лет –  до 90 мг.

Кроме того, многие эксперты рекомендуют 
начинать лечение болевого синдрома с ми-
нимально-эффективной дозы (10 мг) с по-
следующим введением (при необходимости) 
10-30 мг каждые 4-6 часов, то есть титровать 
дозу препарата.

В любом случае как и любой другой пре-
парат кеторолак следует назначать с учетом 
противопоказаний. Применение кеторолака 
противопоказано при реакциях гиперчувстви-
тельности, гиповолемии, тяжелой сердечной, 
почечной и печеночной недостаточности, 
пептической язве, язвенной болезни желудка 
и двенадцатиперстной кишки, нарушениях ге-
мостаза, в период беременности, родов и корм-
ления грудью, детям в возрасте до 16 лет.

Кетолонг-Дарница: повышение 
эффективности, безопасности, 
доступности периоперационной 
аналгезии

Отечественная фармацевтическая компа-
ния «Дарница» предлагает кеторолак пролон-
гированного действия (Кетолонг-Дарница). 
Благодаря сочетанию активного вещества 
с полимерной субстанцией –  поливинилпи-
ролидоном –  обеспечивается пролонгирован-
ное высвобождение кеторолака, что позво-
ляет добиться большей стабильности и про-
должительности аналгезирующего эффекта 
(до 8-12 часов). Продолжительная резорбция 
обеспечивается образованием в ограниченном 
объеме мышечной ткани трехмерной сетки 
полимерных цепей, которая ограничивает 
диффузию активной субстанции в системный 
кровоток. Длительность непролонгированных 
форм кеторолака меньше (4-6 часов), что тре-
бует введения 4-6 раз в сутки или даже чаще. 
Это может привести к превышению макси-
мальной суточной дозы (90 мг) и, соответ-
ственно, увеличению риска возникновения 
побочных явлений (А.Н. Беловол, И.И. Князь-
кова, 2012).

В сравнительном исследовании, проведен-
ном в Институте патологии позвоночника 
и суставов им. проф. М.Н. Ситенко НАМН 

Украины, было установлено, что раствор 
Кетолонг-Дарница по продолжительности обез-
боливающего эффекта превосходит обычный 
кеторолак. Если в течение 30 мин после вве-
дения и на протяжении последующих 2,5-3 ч 
аналгезирующий эффект находится примерно 
на одном и том же уровне, то с 4-го часа после 
введения обезболивающая активность обыч-
ного непролонгированного кеторолака снижа-
ется, составляя лишь 7,1% от ее максимальной 
активности к 6-му часу, и практически отсут-
ствует к 8-му часу (1,3%), тогда как обезболи-
вающий эффект препарата Кетолонг-Дарница 
сохраняется на высоком уровне в течение 8 ч.

Благодаря большей продолжительности 
действия препарата Кетолонг-Дарница уда-
ется снизить не только кратность инъекций 
до 1-3 раз в сутки, но и суточную потребность 
в препарате, что приводит к соответствующему 
снижению частоты побочных эффектов.

Для обеспечения высокой безопасности те-
рапии продолжительность парентерального 
применения препарат Кетолонг-Дарница 
не должна превышать 5 дней (Л.В. Новицкая-
Усенко и др., 2002), что обычно достаточно 
в послеоперационном периоде. В то же время 
другие инъекционные препараты кеторолака 
не рекомендуется применять больше 2 дней. 
При применении ступенчатой терапии, кото-
рая подразумевает использование инъекцион-
ной формы с переходом на таблетированную 
форму, длительность применения препарата 
Кетолонг-Дарница может быть увеличена 
до 7 суток.

И наконец, в сложившихся в настоящее 
время в нашей стране социально-экономичес-
ких условиях особую актуальность приобре-
тает вопрос доступности терапии. По данным 
Proxima Research за январь 2016 года, отечес-
твенный препарат Кетолонг-Дарница, произ-
водство которого осуществляется на высоко-
технологичном современном оборудовании 
в соответствии с требованиями GMP, имеет 
оптимальный фармакоэкономический про-
филь, являясь одним из наиболее доступных 
неопиоидных парентеральных аналгетиков.

К слову, в своей аналитической работе, опу-
бликованной в феврале 2016 года в журнале 
Journal of Pain Research по итогам всемирного 
форума, который был посвящен проблеме 
послеоперационного болевого синдрома, 
K. Kuusniemi с коллегами заключили, что муль-
тимодальная аналгезия, которая включает обя-
зательное использование НПВП, является наи-
более предпочтительным выбором с точки зре-
ния соотношения стоимость/эффективность.

Таким образом, проблема лечения послеопе-
рационного болевого синдрома не теряет своей 
актуальности, а ключевыми задачами, которые 
стоят перед врачом, являются достижение мак-
симального обезболивания при минимальном 
риске побочных эффектов. Включение кеторо-
лака в схемы мультимодальной аналгезии при боли 
средней и выраженной интенсивности, а также его 
применение в монотерапии при умеренной боли 
позволяет успешно решать поставленные задачи. 
Кетолонг-Дарница –  мощный аналгетик с замед-
ленным высвобождением активного кеторолака, 
с пролонгированным и стабильным эффектом 
до 10-12 часов, меньшей кратностью приема, улуч-
шенным профилем безопасности.

Пролонгированный кеторолак в хирургической 
практике –  оптимальный баланс 

аналгетической эффективности и безопасности

Ю.Ю. Кобеляцкий

Согласно рекомендациям Американского общества анестезиологов (ASA) контроль боли в периоперационном 
периоде должен быть эффективным, безопасным и гарантировать сохранение качества жизни пациента 
на высоком уровне. Неадекватная аналгезия чревата задержкой мобилизации больного, возникновением 
тромбоэмболических и пульмонологических осложнений, увеличением времени пребывания больного в палате 
интенсивной терапии, повышением стоимости лечения, провоцированием хронического болевого синдрома 
и ухудшением качества жизни –  ее физической, эмоциональной, социальной и духовной составляющих 
(M. Nendick, 2000; W. Koh, 2014).
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