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Острая боль как многофакторная проблема:  
роль нимесулида

Продолжение. Начало в № 9.

В патогенезе первичной дисме-
нореи важную роль играют проста-
гландины. Эти воспалительные ме-
диаторы стимулируют сокращения 
миометрия, индуцируют ишемию 
и периферическую сенситизацию 
нервных окончаний. Три указан-
ных механизма являются причиной 
боли. Кроме того, простагландины, 
попадающие в системный кровоток, 
обусловливают возникновение ряда 
других проявлений дисменореи, 
таких как тошнота, патологическая 
усталость, лихорадка и головная 
боль. Именно действием маточных 
простагландинов, преимущественно 
PGF2α, объясняется большинство 
симптомов первичной дисменореи, 
что делает целесообразным приме-
нение НПВП при данном состоянии. 
В многочисленных клинических ис-
следованиях у пациенток с дисме-
нореей нимесулид достоверно пре-
восходил плацебо и демонстрировал 
как минимум подобную или более 
высокую эффективность по сравне-
нию с другими НПВП, такими как 
диклофенак, напроксен и мефена-
мовая кислота. Установлено влия-
ние нимесулида на внутриматочное 
давление и снижение PGF2α, то есть 
на факторы, играющие фундамен-
тальную роль при этом типе пери-
менструальной боли. Как и в случае 
боли в суставах, нимесулид по срав-
нению с другим широко использу-
емым НПВП диклофенаком проде-
монстрировал более быстрое облег-
чение алгии.

Консенсусное положение

Нимесулид является особенно эффективным 
в лечении первичной дисменореи. 

Примерно 60% всех случаев голов-
ной боли у женщин связаны с мен-
струальным циклом. НПВП часто 
используются в качестве первой 
линии терапии мигрени, а также 
с целью профилактического лечения 
менструальной мигрени. Нимесулид 
обладает высокой эффективностью 
в облегчении симптомов, ассоции-
рованных с мигренью и немигреноз-
ными головными болями.

В контролированном двойном 
слепом клиническом исследовании 
30 женщин с менструальной мигре-
нью рандомизировали для получе-
ния нимесулида или плацебо. Лече-
ние продолжалось 10 дней с момента 
появлени я симптомов миг рени 
и затем повторялось два последую-
щих менструальных цикла. Общую 
эффективность терапии пациентки 
оценивали ежедневно один раз в час 
в специальном дневнике. У жен-
щин, получавших нимесулид, ин-
тенсивность и продолжительность 
боли значительно уменьшались по 
сравнению с соответствующими 
показател ями на фоне п лацебо 
(р=0,0001).

В ретроспективном анализе исто-
рий болезни пациентов с мигренью 
(n=741; 137 мужчин и 604 женщины 
в возрасте от 18 до 76 лет), на про-
тяжении 3 мес применявших по 
крайней мере один НПВП для ку-
пирования приступов, показано, 
что нимесулид использовался чаще 
других НПВП (55% случаев), затем 
следователи кетопрофен (18%), ибу-
профен (17%) и парацетамол (11%). 
Применяя нимесулид, 72% пациен-
тов достигли полного купирования 
боли, у остальных 28% выраженность 
алгического синдрома значительно 
уменьшалась. Результаты этого ис-
следования свидетельствуют о вы-
сокой эффективности нимесулида 
в лечении мигрени.

Консенсусное положение 

Нимесулид эффективен в лечении различных 
типов головной боли, включая мигрень.

Профиль безопасности нимесулида
В клинической практике спектр 

побочных эффектов во многих ситу-
ациях является главным фактором, 
предопределяющим выбор того или 
иного НПВП. В целом любые НПВП 
рекомендуется применять на протя-
жении как можно более короткого 
периода, достаточного для облег-
чения симптомов воспаления; при 
этом особую осторожность следует 
проявлять в отношении пациентов, 
в частности пожилых больных и лиц 
с сопутствующими заболеваниями, 
поскольку у них риск развития по-
бочных эффектов выше.

Консенсусное положение

Как и другие НПВП, нимесулид 
рекомендуется применять в минимальной 

эффективной дозе на протяжении как 
можно более короткого периода времени, 

необходимого для контроля симптомов.

Гастроинтестинальная безопасность
Частота развития гастроинтести-

нальных побочных эффектов явля-
ется значимой проблемой при ис-
пользовании НПВП. Чтобы оценить 
риск осложнений со стороны верх-
них отделов гастроинтестинального 
тракта, Castellsague и соавт. провели 
систематический обзор и  метаанализ 

опубликованных наблюдательных 
исследований. В результате было 
установлено, что с наиболее высоким 
риском ассоциируются пироксикам, 
кеторолак и азопропазон. При этом 
применение высоких суточных доз 
НПВП по сравнению с использова-
нием низких и средних доз было свя-
зано со значительным повышением 
относительного риска гастроинте-
стинальных осложнений (например, 
для напроксена –  6,4 vs 3,2; для ди-
клофенака –  4,2 vs 2,5; для пирокси-
кама –  20,3 vs 6,9).

В недавно проведенном ретро-
спективном когортном исследовании 
риск осложнений со стороны верх-
них отделов гастроинтестинального 
тракта у пациентов, получавших 
нимесулид, сравнивали с таковым 
у больных, которые использовали 
другие НПВП. Анализ, охватив-
ший данные за период 2001-2008 гг. 
в Италии, включил 588 826 пациентов 
и 3031 случай гастроинтестинальных 
осложнений. Текущее применение 
различных НПВП сравнивали с их 
неиспользованием с помощью логи-
стического регрессионного анализа.

Среди тек у щи х потребителей 
НПВП частота осложнений на 1 тыс. 
пациентов в год снизилась с 4,45 слу-
чая в 2001 г. до 2,21 случая в 2008 г. 
Эта динамика согласуется с повы-
шением использования ингибиторов 
протонной помпы за тот же период 
(рис. 3).

Как видно из таблицы 2, относи-
тельный риск, ассоциированный 
с приемом низких и средних доз 
нимесулида, был значительно ниже 
такового для большинства других 
НПВП, включая эторикоксиб, ме-
локсикам и кетопрофен.

Результаты исследования также 
показали, что у пациентов старше 
65 лет риск гастроинтестинальных 
осложнений при лечении НПВП зна-
чительно выше, чем у более молодых.

Консенсусное положение

Риск осложнений со стороны верхних 
отделов гастроинтестинального тракта при 
лечении нимесулидом значительно ниже, 
чем при терапии многими другими НПВП, 
применяющимися у пациентов с острой 

болью.

Продолжение на стр. 6.

Таблица 2. Относительный риск осложнений со стороны верхних отделов 
гастроинтестинального тракта при использовании различных НПВП

Препарат Случаи (n=2735) Контроль 
(n=27 011)

Скорректированный 
относительный риск*

n % n %
Неиспользование 1357 49,6 17,215 63,7 1,00
Текущее однократное 
использование

353 12,9 1510 5,6 2,83

Рофекоксиб 10 0,4 109 0,4 0,84
Целекоксиб 24 0,9 170 0,6 1,38
Нимесулид 42 1,5 412 1,5 1,53
Напроксен 8 0,3 39 0,1 2,74
Ибупрофен 24 0,9 84 0,3 3,04
Диклофенак 81 3,0 271 1,0 3,24
Эторикоксиб 16 0,6 55 0,2 3,27
Мелоксикам 13 0,5 36 0,1 4,47
Кетопрофен 30 1,1 72 0,3 5,45
Пироксикам 37 1,4 100 0,4 5,70
Кеторолак 47 1,7 26 0,1 21,76
*С поправкой на пол, возраст и факторы риска.

Рис. 3. Временной тренд частоты осложнений со стороны верхних отделов 
гастроинтестинального тракта 

Боль остается одной из ведущих причин обращения к врачу. 
Доказано, что некупированная и недолеченная острая боль 
может приводить к хронизации болевого синдрома. При 
острой боли наиболее часто используются нестероидные 
противовоспалительные препараты (НПВП). Представитель 
НПВП нимесулид – преимущественный ингибитор 
ЦОГ-2, обладающий доказанной в многочисленных 
клинических исследованиях мощной обезболивающей, 
противовоспалительной и жаропонижающей активностью 
при широком спектре состояний, сопровождающихся 
болью. За 30 лет клинического применения нимесулид 
зарекомендовал себя как препарат, обеспечивающий 
быстрый и длительно сохраняющийся контроль боли 
и воспаления при благоприятном профиле безопасности, 
особенно в отношении сниженного риска развития 
гастроинтестинальных побочных эффектов.
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Текущее однократное 
использование

353 12,9 1510 5,6 2,83

Рофекоксиб 10 0,4 109 0,4 0,84
Целекоксиб 24 0,9 170 0,6 1,38
Нимесулид 42 1,5 412 1,5 1,53
Напроксен 8 0,3 39 0,1 2,74
Ибупрофен 24 0,9 84 0,3 3,04
Диклофенак 81 3,0 271 1,0 3,24
Эторикоксиб 16 0,6 55 0,2 3,27
Мелоксикам 13 0,5 36 0,1 4,47
Кетопрофен 30 1,1 72 0,3 5,45
Пироксикам 37 1,4 100 0,4 5,70
Кеторолак 47 1,7 26 0,1 21,76
*С поправкой на пол, возраст и факторы риска.

Рис. 3. Временной тренд частоты осложнений со стороны верхних отделов 
гастроинтестинального тракта 

Боль остается одной из ведущих причин обращения к врачу. 
Доказано, что некупированная и недолеченная острая боль 
может приводить к хронизации болевого синдрома. При 
острой боли наиболее часто используются нестероидные 
противовоспалительные препараты (НПВП). Представитель 
НПВП нимесулид – преимущественный ингибитор 
ЦОГ-2, обладающий доказанной в многочисленных 
клинических исследованиях мощной обезболивающей, 
противовоспалительной и жаропонижающей активностью 
при широком спектре состояний, сопровождающихся 
болью. За 30 лет клинического применения нимесулид 
зарекомендовал себя как препарат, обеспечивающий 
быстрый и длительно сохраняющийся контроль боли 
и воспаления при благоприятном профиле безопасности, 
особенно в отношении сниженного риска развития 
гастроинтестинальных побочных эффектов.
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МІЖДИСЦИПЛІНАРНІ ПРОБЛЕМИ
ОГЛЯД

Печеночная безопасность
НПВП могут вызывать повреждение 

печени, при этом о побочных реакциях 
со стороны печени сообщалось для 
большинства препаратов этого класса. 
Некоторые НПВП, в частности бром-
фенак, ибуфенак, беноксапрофен и лу-
миракоксиб, были отозваны с рынка по 
причине их гепатотоксичности. Ведущей 
причиной непреднамеренной гепатоток-
сичности и печеночной недостаточности 
остается использование парацетамола, 
поскольку пациенты часто превышают 
его дозировку ввиду относительно сла-
бого обезболивающего действия.

В меж дународном исследовании 
SALT, одобренном ЕМА, оценивали 
популяционную частоту НПВП-ассо-
циированной печеночной недостаточ-
ности, потребовавшей трансплантации 
печени, у пациентов, которые в пределах 
30 дней до появления симптомов гепа-
тотоксичности получали НПВП или па-
рацетамол. За период 2005-2007 гг. были 
проанализированы все взрослые паци-
енты, внесенные в список ожидания 
трансплантации печени, из Франции, 
Греции, Ирландии, Италии, Нидерлан-
дов, Португалии и Великобритании. 
Анализ показал, что требующая транс-
плантации острая печеночная недоста-
точность после использования НПВП 
является очень редким событием (без 
существенных различий между боль-
шинством этих препаратов). Примеча-
тельно, что парацетамол при использо-
вании в терапевтических дозах вызывал 
печеночную недостаточность в 2 раза 
чаще, чем другие НПВП.

Этот вывод подтверждает результаты 
других эпидемиологических исследо-
ваний, продемонстрировавших низкий 
риск тяжелой печеночной недостаточ-
ности у пациентов, получающих ниме-
сулид.

Консенсусное положение

Общий риск тяжелых побочных реакций со 
стороны печени, ассоциированных с приемом 
НПВП, является низким. Нимесулид вызывает 

такие реакции не чаще, чем другие НПВП.

Кардиоваскулярная безопасность
Все НПВП в той или иной степени 

могут повышать кардиоваскулярный 
риск, поэтому у пациентов с артери-
альной гипертензией, гиперхолесте-
ринемией и кардиоваск ул ярными 
заболеваниями, особенно у больных 
пожилого возраста, эти препараты сле-
дует использовать с осторожностью. 
Во всех случаях необходимо индиви-
дуально оценивать потенциальные 
риски и ожидаемую пользу и приме-
нять минимальные эффективные дозы 
в течение как можно более короткого 
периода. В отношении нимесулида на 
сегодня получено достаточно доказа-
тельств того, что данный препарат ас-
социируется с низким риском кардио-
васкулярных событий, таких как ин-
фаркт миокарда и застойная сердечная 
недостаточность.

Общие выводы по безопасности
При надлежащем использовании ни-

месулид ассоциируется с более низкой 
частотой тяжелых гастроинтестиналь-
ных осложнений по сравнению с соот-
ветствующим показателем для других 
НПВП. Отчет ЕМА и результаты ряда 
недавно опубликованных работ свиде-
тельствуют о том, что тяжелая гепато-
токсичность при лечении нимесулидом 
регистрируется не чаще, чем при ис-
пользовании других НПВП. Тяжелые 
почечные, кардиоваскулярные и кож-
ные реакции у пациентов, получающих 
нимесулид, наблюдаются исключи-
тельно редко.

Основываясь на подробном анализе 
всех имеющихся данных по безопас-
ности, CHMP ЕМА пришел к выводу, 

что польза нимесулида для системного 
применения превышает потенциальные 
риски. В апреле 2014 г. посредством про-
цедуры взаимного признания (Mutual 
Recognition Procedure) разрешения на 
маркетинг системных препаратов ни-
месулида в странах Европейского союза 
были обновлены с неограниченным 
сроком валидности. Нимесулид может 
применяться для лечения острой боли 
и первичной дисменореи, продолжи-
тельность терапии не должна превы-
шать 15 дней.

Благодаря надлежащему использо-
ванию в клинической практике за по-
следние годы не было зарегистрировано 
ни одного случая тяжелых побочных 
реакций при лечении нимесулидом. 
С учетом этого производители препара-
тов нимесулида получили возможность 
подавать периодические обновленные 
отчеты по безопасности (PSUR) в ЕМА 
раз в 3 года, а не каждые 6 мес, как это 
было раньше.

Заключение
Пациенты нуждаются в эффектив-

ном, быстром и безопасном облегче-
нии острой боли. Нимесулид –  пре-
иму щественный ингибитор ЦОГ-2 
с уникальным разносторонним меха-
низмом действия. Выраженные проти-
вовоспалительные и аналгетические 
свойства препарата были продемон-
стрированы результатами многочи-
сленных контролированных исследо-
ваний и десятилетиями клинического 
применения. Отличительной особен-
ностью нимесулида является быстрое 
развитие аналгетического эффекта  –  
значимое облегчение боли наступает 
у же через 15-30 мин после приема 
этого НПВП.

Применение нимесулида в соот-
ветствии с рекомендациями, при-
веденными в инструкции для меди-
цинского использования препарата, 

 ассоциируется с хорошей переносимо-
стью. В целом профиль безопасности 
нимесулида не отличается от такового 
других НПВП, кроме более низкого 
риска гаст роинтестина льной ток-
сичности, чем у большинства других 
представителей этого класса препара-
тов. Частота печеночных осложнений 
при лечении нимесулидом составляет 
около 0,1 случая на 100 тыс. пациен-
тов, что примерно соответствует по-
казателю для других широко приме-
няющихся НПВП. Таким образом, 
благодаря сравнимой эффективности 
и низкому кардиоваскулярному риску 
нимесулид может рассматриваться как 
рациональная альтернатива коксибам.

Основываясь на имеющейся дока-
зательной базе, Консенсусная рабочая 
группа по роли нимесулида при острой 
боли пришла к выводу, что этот НПВП 
является особенно эффективным для 
лечения различных форм острой вос-
палительной боли, таких как мышечно-
скелетная боль, боль в спине, послео-
перационная и посттравматическая 
боль, головная боль (включая приступы 
мигрени и менструальную мигрень), 
первичная дисменорея и приступы по-
дагры.

В таблице 3 приведены клинические 
случаи (показания, схемы лечения и его 
результаты), описывающие использова-
ние нимесулида в лечении различных 
типов острой воспалительной боли. Эти 
случаи были представлены экспертами 
и обсуждались в рамках консенсусного 
заседания.
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Таблица 3. Показательные клинические случаи, которые обсуждались экспертным комитетом в рамках консенсусного заседания

Эксперт Клинический случай Лечение Результат

Ярослав Ворон 
(Jaroslaw Woron)

Женщина 84 лет с острой суставной болью, 
ассоциированной с остеоартритом коленного 
сустава

К осикодону 20 мг 2 р/сут был добавлен нимесулид 100 мг 2 р/сут

Оксикодон уменьшил интенсивность боли (с 7 до 4 баллов по ЧРШ). 
Добавление нимесулида практически полностью устранило боль 
(ЧРШ=1), значительно уменьшило утреннюю скованность и улучшило 
подвижность суставов 

Роман Станчик 
(Roman Stancik)

Женщина 62 лет с острой болью в нижней части 
спины, не отвечавшей на покой, топические НПВП 
и парацетамол 3 г/сут

Нимесулид 100 мг 2 р/сут + рекомендации по физической 
активности

Пероральная терапия нимесулидом обеспечила быстрое облегчение 
боли. Побочные эффекты отсутствовали

Женщина 42 лет с острой болью в шейном отделе 
позвоночника, ассоциированной с длительной 
работой на компьютере

Диклофенак 50 мг 3 р/сут был неэффективен. Лечение заменено 
на нимесулид 100 мг 2 р/сут + физиотерапия 

Явное уменьшение боли и восстановление функции без побочных 
эффектов

Марек Хакл  
(Marek Hakl)

Женщина 43 лет, спортсменка, воспитательница 
детского сада, с интенсивной (ВАШ 8) болью 
в нижней части спины, возникшей при занятиях 
спортом

Отсутствие изменений интенсивности боли после 3 дней 
терапии парацетамолом 3 г/сут; нарушенный сон. Диклофенак 
незначительно уменьшил боль, при этом вызвав диспепсию и 
боль в животе. Начато лечение нимесулидом 100 мг 2 р/сут + 
парацетамол 3 г/сут. Для улучшения сна назначен алпразолам

Значительное уменьшение интенсивности боли после 5 дней 
фармакотерапии. Побочные эффекты и дискомфорт в животе 
не наблюдались. После 1 нед лечения пациентка смогла вернуться 
к работе без существенных ограничений в движениях

Елена Копачу 
(Elena Copaciu)

Женщина 29 лет с острой головной болью после 
пластики передней брюшной стенки под общей 
анестезией

В первые 2 дня после операции легкая головная боль 
контролировалась трамадолом и метамизолом. На 3-й день боль 
приняла тяжелый характер; назначен нимесулид 100 мг 2 р/сут 
в течение 3 последовательных дней

Нимесулид обеспечил быстрое купирование головной боли с высокой 
удовлетворенностью пациентки в отношении качества жизни

Любош Нахтенебл 
(Lubos Nachtnebl)

Мужчина 52 лет, спортсмен, водитель автобуса, 
с болью после артроскопического вмешательства 
на коленном суставе по поводу остеоартрита 
(2 степень по Kellgren-Lawrence, поражение 
медиального мениска) 

Применение ибупрофена перед операцией плохо переносилось 
вследствие гастроинтестинальных побочных эффектов. Для 
контроля послеоперационной боли был назначен нимесулид 
100 мг 2 р/сут 3 дня

Значительное уменьшение боли уже после первой дозы нимесулида. 
Назначения дополнительных препаратов не требовалось. Ходьба с 
костылями позволила достичь физической реабилитации через 1 нед. 
Рекомендована длительная терапия SYSADOA для защиты суставов

Асен Балтов  
(Asen Baltov)

Мужчина 24 лет, пострадавший в дорожно-
транспортном происшествии, с острой 
посттравматической болью, ассоциированной 
с множественным переломом проксимальной 
части правой большеберцовой кости

Купирование боли перед хирургическим лечением: нимесулид 
саше 100 мг 2 р/сут. Контроль послеоперационной боли: 
нимесулид саше 100 мг 2 р/сут 7 дней

Нимесулид обеспечил быстрое и стойкое уменьшение интенсивности 
боли и хорошо переносился 

Терез Тот  
(Terez Toth) 

Мужчина 54 лет, страдающий ожирением, 
с подагрическим приступом, вызвавшим 
тяжелую (ВАШ 9) острую боль, не отвечающую 
на самостоятельно назначенные ибупрофен 
и НПВП-содержащую мазь

Нимесулид 100 мг 2 р/сут 2 нед + колхицин-дисперт 1 р/сут 
в течение 1 нед, затем только колхицин-дисперт 1 р/сут 1 нед

В первую неделю оценка боли по ВАШ снизилась до 4, боль в лодыжке 
была полностью купирована, отек первого пальца левой ноги был 
минимальным. На протяжении 2-й недели оценка боли по ВАШ 
снизилась до 2, отек пальца полностью разрешился

Примечание: SYSADOA – симптоматические медленнодействующие препараты для лечения остеоартрита; ВАШ – визуальная аналоговая шкала, ЧРШ – числовая рейтинговая шкала.
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