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Среди потока больных, ежедневно обращающихся за
помощью к врачам общей практики, значительную до-

лю составляют лица с заболеваниями опорно-двигатель-
ного аппарата, такими как неспецифическая боль в спине
(НБС), остеоартроз (ОА) и ревматическая патология око-
лосуставных мягких тканей (РПОМТ). Первая и главная жа-
лоба, которую предъявляют эти пациенты, – скелетно-мы-
шечная боль (СМБ); именно она вызывает наибольшие
страдания, приводит к потере трудоспособности и серьез-
ным социальным проблемам. Очевидно, что в данной си-
туации быстрое и максимально полное устранение боли
становится первоочередной задачей, стоящей перед леча-
щим врачом [1–3]. 

Развитие боли представляется сложным, многофактор-
ным процессом. Поэтому современная концепция аналь-
гетической терапии предусматривает комплексный под-
ход с целенаправленным воздействием на разные элемен-
ты ее патогенеза [1, 4, 5]. Для этого существует широкий
спектр лекарственных средств и методов лечения, знание
которых совершенно необходимо любому практикующе-
му врачу.

Наиболее популярным классом анальгетиков, которые
используются в нашей стране для контроля СМБ, являются,
конечно, нестероидные противовоспалительные препара-
ты (НПВП). В России ежегодно продается более 100 млн

упаковок этих лекарств. Применение НПВП как средства
1-й линии совершенно оправданно, исходя из большой
роли воспаления в развитии болевых ощущений. Субкли-
ническая воспалительная реакция, сопровождающая ло-
кальное повреждение мягких тканей при НБС, ОА и
РПОМТ, проявляется гиперпродукцией простагландинов,
фактора некроза опухоли, интерлейкинов-1, 6. Эти суб-
станции выступают в роли медиаторов боли и воспаления,
вызывая периферическую и, что немаловажно, централь-
ную сенситизацию. НПВП, блокируя фермент циклоокси-
геназу (ЦОГ)-2, подавляют локальный синтез простаглан-
динов и тем самым оказывают значимое противовоспали-
тельное действие, купируя острую и снижая вероятность
развития хронической боли [6, 7].

НПВП доказали свою эффективность при НБС, ОА и
РПОМТ; их применение входит в международные стандар-
ты лечения этих заболеваний [8–10]. Однако НПВП имеют
серьезный недостаток, существенно ограничивающий их
успешное применение. Это риск развития опасных неже-
лательных реакций (НР), прежде всего со стороны желу-
дочно-кишечного тракта (ЖКТ) и сердечно-сосудистой
системы (ССС) [6]. 

Данные эпидемиологов показывают, что прием НПВП
увеличивает риск серьезных ЖКТ-осложнений более чем в
4 раза. Кровотечения и перфорация возникают примерно
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у 1 из 100 больных, регулярно принимающих НПВП, и ста-
новятся причиной их гибели в 2 раза чаще, чем в популя-
ции. Тяжелые осложнения со стороны ЖКТ занимают важ-
ное место среди причин летальных исходов у больных с
заболеваниями суставов и позвоночника [6, 11]. По данным
датских ученых, погибает каждый 10-й больной с НПВП-
гастропатией, у которого развивается кровотечение, и
каждый 3-й больной – с перфорацией ЖКТ [12, 13]. 

В развитых странах мира прием НПВП стал важнейшей
причиной развития кровотечений из верхних отделов
ЖКТ. В качестве примера можно привести данные недав-
него исследования Prometeo, в ходе которого итальянские
ученые оценили клинические особенности ЖКТ-крово-
течений (не связанных с варикозом), развившихся у 1413
больных. Использование ацетилсалициловой кислоты
(АСК) или других НПВП было отмечено более чем у 1/2
(52,4%) больных. ЖКТ-кровотечение потребовало гемо-
трансфузии у 43,9%, вызвало геморрагический шок у 9,3%,
привело к хирургическому вмешательству у 14,3% и стало
причиной смерти 4% больных [14].

Конечно, опасность серьезных ЖКТ-осложнений суще-
ственно отличается при использовании разных НПВП: она
намного ниже при использовании высокоселективных
ЦОГ-2-ингибиторов (коксибов) в сравнении с «тради-
ционными» препаратами [6]. Тем не менее даже коксибы не
могут считаться полностью безопасными при наличии та-
ких факторов риска, как язвенный анамнез, или на фоне
сопутствующего приема препаратов, влияющих на свер-
тывающую систему крови. 

Это четко показывают данные 6-месячного исследования
CLASS, в котором целекоксиб в дозе 800 мг/сут сравнивался
с диклофенаком 150 мг/сут и ибупрофеном 2400 мг/сут у
8059 пациентов. У пациентов, получавших целекоксиб без
низких доз АСК, частота серьезных ЖКТ-осложнений со-
ставила 0,44% (вместе с симптоматическими язвами –
1,4%). В то же время на фоне приема низких доз АСК часто-
та этих осложнений достигла 2,01 и 4,7% соответственно,
т.е. оказалась более чем в 3 раза выше. В контрольной груп-
пе аналогичные показатели составили 1,27 и 2,91% для не
получавших низкие дозы АСК и 2,12 и 6,0% – для получав-
ших [15]. 

Весьма показательны данные исследования F.Chan и со-
авт., участниками которого стал 441 пациент. У больных в
анамнезе отмечалось серьезное кровотечение из язв верх-
них отделов ЖКТ, возникших на фоне приема НПВП.
После успешного заживления язв и, если было необходи-
мо, эрадикации Helicobacter pylori, все больные в течение
12 мес получали целекоксиб 400 мг/сут – без профилакти-
ки или в комбинации с эзомепразолом 20 мг. За период на-
блюдения рецидив кровотечения возник у 8,9% больных,
принимавших только целекоксиб, и ни у кого среди лиц,
получавших целекоксиб с эзомепразолом [16]. 

Эторикоксиб – в сравнении с «традиционными» НПВП су-
щественно реже вызывает диспепсию и язвы верхних отде-
лов ЖКТ. Однако частота кровотечений из верхних и ниж-
них отделов ЖКТ при использовании этого препарата не от-
личается от диклофенака. Это подтверждают данные иссле-
дования MEDAL, в ходе которого 34 700 больных в течение
не менее 1,5 года получали эторикоксиб 60 или 90 мг или
диклофенак 150 мг/сут. На фоне приема эторикоксиба 
частота ЖКТ-кровотечений составила 0,3 и 0,19, диклофена-
ка – 0,32 и 0,23 эпизода на 100 пациенто-лет [17]. 

Проблема ЖКТ-осложнений, возникающих на фоне
приема НПВП, очень серьезна и все еще далека от своего
решения. Тем не менее существенно большее беспокой-
ство вызывает негативное действие этих препаратов на со-
стояние ССС, которое реализуется в виде повышения рис-
ка развития кардиоваскулярных катастроф [6, 7, 11].

Этот факт демонстрирует работа S.Trelle и соавт., пред-
ставляющая результаты метаанализа 31 рандомизирован-

ного контролируемого исследования – РКИ (суммарно
116 429 больных), в которых изучалась кардиоваскуляр-
ная безопасность целекоксиба, эторикоксиба, лумиро-
коксиба и рофекоксиба; контролем служили разные не-
селективные НПВП, а также плацебо. В соответствии с по-
лученными данными ни один из НПВП нельзя считать
полностью безопасным. Так, риск инфаркта миокарда
был отчетливо повышен на фоне приема целекоксиба и
ибупрофена – отношение шансов (ОШ) составило 1,35 и
1,61. В то же время целекоксиб практически не повышал
риск ишемического инсульта – 1,12, в отличие от этори-
коксиба (2,67), напроксена (1,76), диклофенака (2,86) и
ибупрофена (3,36). Самое неприятное, что при использо-
вании НПВП отчетливо возрастал риск гибели от кардио-
васкулярных причин: ОШ для целекоксиба составило
2,07, ибупрофена – 2,39, диклофенака – 3,98 и эторикок-
сиба – 4,07 [18].

Особенно опасным представляется использование
НПВП у пациентов, которые имеют высокий или очень вы-
сокий кардиоваскулярный риск, – прежде всего у лиц, пе-
ренесших инфаркт миокарда или инсульт. Подтверждени-
ем этого стало масштабное популяционное исследование
датских ученых G.Gislason и соавт., которые изучали зави-
симость между приемом НПВП и риском гибели больных,
перенесших инфаркт миокарда. Исследуемую группу со-
ставили 58 432 пациента, которые прошли успешный курс
лечения после первого инфаркта миокарда в период с
1995 по 2002 г. В дальнейшем 9773 перенесли кардиовас-
кулярную катастрофу повторно, а 16 573 умерли. По дан-
ным анализа, прием любых НПВП ассоциировался с повы-
шением риска гибели пациентов. Так, для целекоксиба от-
ношение риска (ОР) составило 2,57, для диклофенака –
2,40, а для ибупрофена – 1,50 [19].

Настороженность в отношении НПВП у пациентов с
очень высоким риском кардиоваскулярных осложнений
нашла свое отражение в последних российских рекомен-
дациях по применению этих препаратов. Отечественные
эксперты не рекомендуют назначать системные НПВП у
больных, перенесших инфаркт миокарда, ишемический
инсульт или имеющих клинически выраженную ишемиче-
скую болезнь сердца [6]. 

Становится очевидным, что применение НПВП может
быть весьма рискованным у существенной части пациен-
тов, испытывающих выраженную СМБ и нуждающихся в
активной анальгетической терапии. Данная проблема из-
учалась в популяционном исследовании КОРОНА-2, пред-
ставляющем опрос 21 185 больных, имеющих показания
для назначения НПВП (выраженная боль) или уже прини-
мавших эти препараты. Оказалось, что у 29,0% опрошен-
ных отмечался высокий риск ЖКТ-осложнений, у 23,0% –
кардиоваскулярных осложнений, а 10,8% имели комбина-
цию этих рисков. Причем 1,8% имели в анамнезе ЖКТ-
кровотечение, 17,8% – ишемическую болезнь сердца, 
а 7,0% перенесли инфаркт миокарда или ишемический
инсульт [20]. 

Однако ограничение на использование НПВП не озна-
чает отказ от обезболивающей терапии. И здесь приходит-
ся вернуться к вопросу, представленному в названии на-
стоящей статьи: какие анальгетики можно назначить па-
циентам с серьезными коморбидными заболеваниями, ес-
ли имеются очевидные противопоказания для примене-
ния НПВП? 

Альтернативой системному применению НПВП может
быть использование этих препаратов в виде локальных
форм для накожного нанесения (мази, гели, спреи) или
применение анальгетиков с другим механизмом фармако-
логического действия. К ним следует отнести парацетамол,
опиоиды и флупиртин. Может быть также рассмотрено на-
значение медленнодействующих симптоматических
средств – МДСС (хондропротекторов) и немедикаментоз-
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ных методов – например, разных видов физиотерапии и
«комплементарной» (дополнительной) медицины (аку-
пунктура, гирудотерапия, мануальная терапия и др.); см.
таблицу. 

Использование локальных форм НПВП не ассоции-
руется с существенным повышением риска системных НР,
поскольку концентрация действующего вещества в плаз-
ме крови после его нанесения на кожу ничтожно мала в
сравнении с пероральным, внутримышечным или рек-
тальным введением. В настоящее время имеются четкие
доказательства, что локальные формы НПВП могут умень-
шать выраженность СМБ. Это подтверждает метаанализ
34 РКИ (n=7688), в которых сравнивалась эффективность
НПВП для накожного нанесения и плацебо при разных за-
болеваниях опорно-двигательного аппарата, преимуще-
ственно ОА [21]. Однако эффективность этого средства
невысока. Так, индекс NNT (number needed to treat) для
50% уменьшения боли при использовании геля диклофе-
нака в течение 8–12 нед составляет примерно 11,0 
т.е., условно говоря, для того чтобы увидеть значимое от-
личие от «пустышки», этим средством надо пролечить не
менее 11 пациентов. 

В качестве примера оценки терапевтического потенциа-
ла локальных форм НПВП можно привести результаты мас-
штабного 12-недельного РКИ, проведенного H.Baraf и со-
авт. Эти ученые сравнили эффективность геля диклофена-
ка и плацебо (мазевой основы геля) у 976 больных ОА. От-
личие в снижении уровня боли в группах активной тера-
пии и плацебо у пациентов моложе 65 лет и старше 65 лет
составило лишь 8,3 и 7,3 мм по 100-миллиметровой визу-
альной аналоговой шкале (ВАШ) [22]. 

Очевидно, что локальные формы НПВП, обладающие
лишь умеренным анальгетическим действием, не могут
рассматриваться как самостоятельный метод лечения вы-
раженной СМБ и считаться приемлемой альтернативой
системным НПВП. 

Парацетамол – безрецептурный («простой») анальге-
тик, основные фармакологические эффекты которого свя-
заны с блокадой фермента ЦОГ-2 и ЦОГ-3 в ткани цент-
ральной нервной системы (ЦНС). Преимущественно цент-
ральное действие и отсутствие влияния на ЦОГ-1 суще-
ственно снижают риск развития НР со стороны ЖКТ и ССС
[23, 24].

Однако это лекарство обладает умеренной или даже сла-
бой эффективностью при СМБ. Это подтверждают резуль-
таты метаанализа 13 РКИ, в которых сравнивалось дей-
ствие парацетамола и плацебо при НБС и ОА. Так, динами-
ка боли по 100-балльной ВАШ при использовании параце-

тамола отличалась от плацебо лишь на 0,5 балла (1,9–2,9),
при ОА – на 3,7 (1,9–5,5). При этом риск бессимптомного
повышения аланинаминотрансферазы (АЛТ) при исполь-
зовании парацетамола был почти в 4 раза выше – 3,8
(1,9–7,4) [25].

Парацетамол не обладает значимым противовоспали-
тельным действием, поэтому отчетливо уступает НПВП,
даже при назначении в максимальной дозе (4 г/сут) [6]. 

Следует отметить, что есть данные, показывающие взаи-
мосвязь между приемом высоких доз этого препарата и
развитием серьезных ЖКТ-осложнений [26]. Также есть
информация о негативном влиянии парацетамола на со-
стояние ССС, в том числе повышении риска развития кар-
диоваскулярных катастроф [27–29]. Тем не менее россий-
ские и зарубежные эксперты рекомендуют использовать
парацетамол в качестве средства 1-й линии при купирова-
нии боли у пациентов с ОА и БНС как более безопасное
средство, чем НПВП.

Однако применение парацетамола как основного аналь-
гетика оправдано лишь при умеренно выраженной СМБ.
Более рационально использовать его в комбинации с ло-
кальными НПВП или МДСС. При выраженной боли он мо-
жет с успехом выступать в роли дополнительного анальге-
тика на фоне лечения НПВП или опиоидами: по данным
метаанализа серии РКИ, комбинация с парацетамолом
усиливает анальгетический эффект последних на 20–50%
[30, 31].

Основной проблемой, связанной с использованием па-
рацетамола, считается опасность токсического пораже-
ния печени. Тяжелые гепатотоксические реакции, кото-
рые могут приводить к развитию фульминантной пече-
ночной недостаточности и летальному исходу, законо-
мерно возникают при значительной передозировке пара-
цетамола (>10 г/сут) в случае ошибок или суицидальных
попыток [32, 33]. При использовании парацетамола в дозе
до 4 г/сут риск развития подобных осложнений достаточ-
но низок [23, 24]. Тем не менее даже при применении тера-
певтических доз этого препарата нередко отмечается 
бессимптомное повышение АЛТ, свидетельствующее о не-
гативном влиянии на печень [25]. Поэтому при длитель-
ном использовании парацетамола необходим соответ-
ствующий контроль; особую осторожность следует со-
блюдать при совместном применении парацетамола и
других потенциально гепатотоксичных препаратов. 

Трамадол – слабый опиоидный препарат, агонист
опиоидных рецепторов, который также проявляет свой-
ства ингибитора обратного захвата серотонина и норад-
реналина. На сегодняшний день это фактически един-

Достоинства и недостатки препаратов, которые могут быть альтернативой НПВП у пациентов с высоким риском желудочно-кишеч-
ных и кардиоваскулярных осложнений

Препараты Механизм действия Достоинства Недостатки

Локальные формы НПВП (мази,
гели, спреи) Блокада ЦОГ-2

Практически отсутствует 
системное действие; низкий риск

системных НР

Достаточно слабое средство, 
которое можно использовать в 

качестве монотерапии лишь при
умеренно выраженной боли

Парацетамол Блокада ЦОГ-2 и ЦОГ-3 
(вероятно) в ЦНС

Меньший риск развития осложне-
ний со стороны ЖКТ и ССС

Умеренная эффективность 
(отчетливо уступает НПВП); 

риск тяжелых гепатотоксических
реакций при передозировке

Трамадол

Слабый агонист опиоидных 
рецепторов; ингибитор 

обратного захвата серотонина 
и норадреналина

Эффективный анальгетик.
Низкий риск развития осложне-

ний со стороны ЖКТ и ССС

Плохая переносимость 
(у 15–30% больных отменяется

из-за НР); сложная система 
выписки и контроля

МДСС (хондропротекторы)
Подавление биологического 

ответа на цитокины, «медленный»
противовоспалительный эффект

Низкая частота серьезных НР; 
замедление разрушения 
суставного хряща при ОА

Медленное и относительно 
слабое действие; не могут быть
использованы для купирования

выраженной острой СМБ

Флупиртин Селективный активатор нейро-
нальных калиевых каналов

Не уступает по эффективности
НПВП и опиоидам; редко вызыва-

ет НР. Не имеет ограничений по
использованию при коморбидной
патологии со стороны ЖКТ и ССС

Применение ассоциируется 
с определенным (достаточно 

низким) риском развития гепато-
токсических реакций 
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ственный опиоидный анальгетик, который реально досту-
пен российским врачам для лечения неонкологических
больных. Несмотря на серьезные ограничения по выписке,
связанные с громоздкой системой контроля, трамадол в
ряде случаев все же может быть назначен больным с СМБ. 

Трамадол широко используется в мировой медицинской
практике и доказал свою эффективность для купирования
боли при ОА и НБС [34–39]. Его серьезным достоинством
является низкий риск развития серьезных осложнений со
стороны ЖКТ и ССС. Это определяет основную область
применения трамадола – лечение СМБ у пациентов, имею-
щих противопоказания для назначения НПВП [34, 35].
Кроме того, трамадол (особенно в комбинации с параце-
тамолом) может оказаться весьма удачным дополнением,
позволяющим усилить суммарный обезболивающий эф-
фект в тех случаях, когда назначения НПВП оказалось не-
достаточно для эффективного контроля СМБ. 

Следует отметить, что анальгетическое действие трама-
дола при его использовании в дозе 200–400 мг/сут не пре-
вышает эффекта терапевтических доз НПВП. При этом пе-
реносимость трамадола существенно хуже: примерно у
15–20% больных, получавших этот препарат, лечение при-
ходится прерывать из-за НР – сонливости, тошноты, голо-
вокружения, нарушения сна, запоров и т.д. [40–42].

МДСС (хондропротекторы) – глюкозамин сульфат,
хондроитин сульфат, диацереин и неомыляемые соедине-
ния авокадо и сои – широко используются для лечения ОА
крупных суставов. По современным представлениям их
фармакологическое действие связано с подавлением акти-
вации цитокинового каскада, сопровождающего развитие
хронического воспаления и деструкцию хрящевой ткани
[43–46]. 

Основным плюсом МДСС следует считать хорошую пе-
реносимость и отсутствие серьезных НР, что позволяет на-
значать их даже пациентам с тяжелыми коморбидными за-
болеваниями. Особенностью этих препаратов является
постепенное развитие терапевтического эффекта, кото-
рый становится значимым не ранее чем через 1–2 мес
после начала приема. Уменьшение боли, которое достига-
ется при использовании МДСС, относительно невелико и
обычно не превышает 20–25% от исходного уровня. Для
повышения эффективности хондропротекторы комбини-
руют с быстродействующими анальгетиками – парацета-
молом или НПВП [47–50]. 

В настоящее время наметилась тенденция к расшире-
нию показаний для использования МДСС. Так, имеются от-
дельные наблюдательные исследования, подтверждающие
целесообразность применения этих препаратов в ком-
плексной терапии при НБС [51, 52]. Тем не менее едва ли
МДСС, с их относительно небольшим анальгетическим по-
тенциалом, могут стать реальной альтернативой НПВП для
купирования острой СМБ.

Трудно сказать, насколько немедикаментозные методы
могут заменить фармакологические средства при лече-
нии острой боли. Многие энтузиасты альтернативной ме-
дицины (по крайней мере на словах) однозначно увере-
ны в эффективности своих подходов. Однако результаты
контролируемых исследований не позволяют быть чрез-
мерно оптимистичными [53, 54]. В качестве примера
можно привести результаты метаанализа 17 РКИ
(n=3498), в которых изучалась эффективность акупункту-
ры при ОА. Согласно полученным данным, суммарное
различие между обезболивающим эффектом истинной и
ложной (воздействие на «ложные» точки) акупунктуры
(снижение боли) составило лишь 0,9 пункта по 
20-балльной шкале, или 10,3%. По мнению авторов мета-
анализа, такое различие меньше порога восприятия и не
ощущается больными [55].

Флупиртин – анальгетик с оригинальным механизмом
действия, селективный активатор нейрональных калиевых

каналов (Kv7), способный оказывать обезболивающее,
спазмолитическое и нейропротективное действие [56–58].
Флупиртин используется в европейских странах, начиная
с 1984 г. В настоящее время он зарегистрирован в 11 стра-
нах Евросоюза: Болгарии, Венгрии, Германии, Италии, Лат-
вии, Литве, Польше, Португалии, Румынии, Словакии и
Эстонии [59].

Фармакологические эффекты этого препарата опреде-
ляются стабилизацией мембран и антагонизмом с N-ме-
тил-D-аспартат (NMDA)-рецепторами, отвечающими за
активацию нейрональных кальциевых каналов. Снижая
возбудимость нейронов, флупиртин не только препятству-
ет проведению афферентного болевого импульса (и тем
самым уменьшает ощущение острой боли), но и пред-
упреждает развитие феномена центральной сенситиза-
ции, ответственного за формирование хронической боли
[56–58].

Следует особенно отметить, что действие флупиртина (в
отличие от НПВП) не связано с блокадой ЦОГ-1 и ЦОГ-2, а
значит, его использование не повышает риск развития га-
строинтестинальных и кардиоваскулярных осложнений.
Флупиртин не влияет на опиоидные рецепторы и синтез
нейромедиаторов, соответственно, он не может вызывать
НР, свойственные опиоидным анальгетикам и антидепрес-
сантам. 

Очень важна формальная сторона вопроса: согласно ин-
струкции и рекомендациям производителя препарата, на-
личие у пациента серьезных коморбидных заболеваний
ЖКТ и ССС не считается противопоказанием для назначе-
ния флупиртина [60].

Флупиртин хорошо зарекомендовал себя в качестве
анальгетика при онкологических заболеваниях, в после-
операционном периоде и при головной боли напряжения
[57, 61–67]. Однако наибольший опыт применения этого
препарата связан с лечением заболеваний опорно-двига-
тельного аппарата.

Так, в Германии было проведено наблюдательное иссле-
дование эффективности флупиртина, включавшее 7806
пациентов с острой, подострой и хронической СМБ. Доза
и длительность использования препарата определялись
лечащими врачами самостоятельно с учетом особенно-
стей клинической ситуации: в итоге подавляющее боль-
шинство больных получали 200–300 мг/сут на протяже-
нии до 4 нед. Согласно полученным данным, более 95% па-
циентов с разной СМБ отметили значимое облегчение –
его критерием было снижение выраженности болевых
ощущений более 1 пункта по 5-балльной ВАШ. При этом
НР встречались крайне редко, лишь у 0,9% больных, при-
чем серьезных осложнений не было [68]. 

Большой интерес (правда, сейчас лишь исторический,
так как в настоящее время применение флупиртина
ограничено 2 нед [60]) представляют работы, в которых
изучалась эффективность флупиртина при длительном
использовании. Имеются два наблюдательных исследова-
ния, включавшие 263 и 214 пациентов с СМБ (в основном
связанной с хронической НБС и ОА), в которых флупир-
тин назначался на период соответственно до 6 и 12 мес.
Рекомендованная доза составляла 100 мг 3 раза в день, од-
нако в некоторых случаях она повышалась до 600 мг/сут.
Обе работы показали сохранение обезболивающего дей-
ствия препарата на протяжении длительного срока лече-
ния. Так, в 12-месячном исследовании лишь 17% больных
прекратили прием флупиртина из-за недостаточной эф-
фективности [69]. 

В настоящее время имеется большое число исследова-
ний, свидетельствующих, что флупиртин не уступает по
своей эффективности «традиционным» НПВП, таким как
диклофенак. В 2013 г. был опубликован анализ 4 наблюда-
тельных исследований, в которых проводилось сравнение
2-недельных курсов этих препаратов при острой и под -
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острой НБС (n=349). Флупиртин демонстрировал преиму-
щество в отношении снижения выраженности боли, вос-
становления функции и – главное, значительно лучшей
переносимости [70]. Это показывает, например, исследова-
ние L.Marczyk, в ходе которого 61 больной с МСБ получал
300 мг флупиртина или 150 мг диклофенака. Суммарное
число НР при использовании этих лекарств составило 5 и
23%, причем выраженные гастралгии были отмечены у
7,5% принимавших диклофенак, и ни у кого из больных,
принимавших флупиртин [71]. 

Недавно был опубликован обзор серии исследований, в
которых эффективность и безопасность флупиртина
сравнивалась с НПВП и опиоидными препаратами у паци-
ентов с СМБ (n=1095). Было показано, что флупиртин не
уступал (а по отдельным параметрам превосходил) препа-
ратам сравнения по уровню обезболивающего действия и
оказался однозначно лучше в плане переносимости. Так,
суммарное число НР при использовании флупиртина и
других анальгетиков составило 28,6 и 39,1%, а число отмен
из-за побочных эффектов – 7,1 и 11,7% [72].

Однако наибольший интерес представляет сравнение
флупиртина и трамадола, ведь последний, как было пока-
зано выше, представляется наиболее приемлемой в отно-
шении эффективности альтернативой НПВП. Недавно бы-
ли опубликованы результаты двух РКИ, в которых изучался
данный вопрос. В первое из них, выполненное C.Li и соавт.,
были включены 209 больных с подострой НБС, которые
получали флупиртин 300 мг/сут или трамадол 150 мг/сут
на протяжении 5–7 дней. Согласно полученным результа-
там, обезболивающее действие обоих препаратов не раз-

личалось: после короткого курса терапии было достигнуто
снижение боли на 57,0 и 56,0% от исходного уровня. Одна-
ко различие в переносимости оказалось однозначным: 
если в группе флупиртина НР стала причиной прерывания
лечения у 1 (1%) больного, то в контрольной группе – 
у 15% (p<0,001); рис. 1 [73].

Исследование SUPREME было более длительным и
масштабным. В нем участвовали 363 больных с хрони-
ческой НБС, которые получали флупиртин 400 мг, тра-
мадол 200 мг или плацебо на протяжении 4 нед. К концу
периода наблюдения оба анальгетика показали одина-
ковую эффективность – боль снизилась не менее чем на
50% у 59,6 и 58,8% больных соответственно (в группе
плацебо – у 46,4%). При этом число отмен из-за НР в
группе флупиртина не отличалось от плацебо: 3,4 и 3,3%
соответственно и было гораздо выше в группе трамадо-
ла – 12,0% (p<0,001); рис. 2 [74]. 

В нашей стране выполнено несколько исследований,
подтверждающих хорошую эффективность и относитель-
ную безопасность флупиртина. В основном они касались
назначения этого препарата у пациентов с НБС. 

Так, Я.И.Левин и соавт. применили флупиртин у 40 боль-
ных (средний возраст 53 года) с острой болью в спине,
продолжавшейся не менее 7 дней. Флупиртин назначался
на 2 нед в дозе 300 мг/сут с увеличением в случае недоста-
точного эффекта до 600 мг/сут. Препарат показал хоро-
шую эффективность: в среднем выраженность боли снизи-
лась с 68,7 до 38,8 мм по ВАШ. Помимо анальгетического
эффекта было отмечено достоверное снижение уровня
сонливости, тревоги и уровня депрессии. Половина (50%)
пациентов оценили эффективность терапии как «хоро-
шую», и 87,5% дали такую же оценку ее переносимости [75]. 

Более крупное исследование провели П.Р.Камчатнов и
соавт. Исследуемую группу представляли 90 больных с ост-
рой болью в спине, причем у 43,3% была выявлена клиника
радикулопатии. Флупиртин назначался в дозе 300 мг/сут
на 2 нед. Основным инструментом оценки эффективности
была числовая рейтинговая шкала (ЧРШ) 100 балов. Резуль-
таты лечения оказались превосходными – боль снизилась с
69,7±4,3 до 17,6±0,11 балла по ЧРШ. При этом полное устра-
нение боли было зафиксировано у 65,6% больных. Любо-
пытно отметить, что эффект не зависел от наличия кореш-
кового синдрома. НР отмечались крайне редко – лишь у 
1 пациента (!) [76]. 

Работа А.Б.Данилова и Н.С.Николаева представляла
контролируемое исследование, где в качестве препарата
сравнения использовался диклофенак. Исследуемую
группу составили 60 больных с острой болью в спине, 
26 мужчин и 34 женщины, средний возраст которых –
49,6±0,5 года. Общая группа была разделена на 3 под -
группы, в 1-й из которых пациенты принимали флупир-
тин (Катадолон® форте) 400 мг/сут, во 2-й – диклофенак
75 мг/сут, а в 3-й – комбинацию флупиртина и диклофе-
нака. Через 2 нед максимальный результат лечения был
отмечен в 3-й подгруппе (комбинированная терапия):
выраженность боли (по 10-сантиметровой ВАШ) снизи-
лась с 5,95±1,34 до 2,05±0,85, с 6,05±1,01 до 2,8±1,1 и с
5,85±1,73 до 1,35±0,87 см. Наименьшее число НР отмеча-
лось в 1-й подгруппе: 91% больных дали «хорошую» оцен-
ку переносимости лечения. Среди получавших только
диклофенак или комбинированную терапию аналогич-
ную оценку дали лишь 63 и 61% больных [77]. 

Вероятно, наиболее крупной работой, в которой оцени-
вался терапевтический потенциал флупиртина, стало мно-
гоцентровое исследование Ш.Ф.Эрдес и соавт. Исследуе-
мую группу составили 120 больных с хронической НБС (т.е.
продолжительностью приступа не менее 12 нед или имев-
ших не менее 3 рецидивов НБС в течение года), испытывав-
ших выраженную боль. Больные составили 2 группы: в 1-й
использовался флупиртин 300 мг/сут, во 2-й – диклофенак

Рис. 1. Сравнение эффективности и переносимости флупир-
тина 300 мг/сут и трамадола 150 мг/сут у 208 пациентов с
НБС (курс лечения 5–7 дней) [73].

Рис. 2. Сравнение эффективности и переносимости флупир-
тина 400 мг/сут, трамадола 200 мг/сут и плацебо у 363 паци-
ентов с НБС, РКИ SUPREME (курс лечения 4 нед) [74].
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150 мг/сут, длительность лечения составила 4 нед. Согласно
полученным данным, диклофенак был несколько более эф-
фективен – снижение выраженности боли к концу периода
наблюдения составило 39,1 и 51,9% от исходного уровня.
По другим параметрам – удовлетворенности лечением и
оценке самочувствия, эффективность обоих препаратов
практически не различалась. НР в период использования
флупиртина были отмечены у 28,3% пациентов, диклофе-
нака – у 20% пациентов. Однако к концу 4-й недели НР со-
хранялись у 5 и 10% больных соответственно [78]. 

Как видно из представленных работ, флупиртин пре-
красно работает при СМБ и обладает более благоприятной
(в сравнении с «традиционными» НПВП и трамадолом) пе-
реносимостью. Однако этот препарат, помимо широкого
спектра достоинств, имеет также некоторые недостатки,
самый главный из которых – возможность развития гепа-
тотоксических реакций [79]. В 2013 г. данный вопрос стал
предметом обсуждения экспертов основного контроли-
рующего медицинского органа Евросоюза – Европейского
медицинского агентства (ЕМА) [59]. 

По данным, приведенным на сайте EMA, на 28 марта
2013 г. (т.е. почти за 30 лет использования флупиртина в
клинической практике) имелась информация о 570 слу-
чаях поражения печени, возникших в период приема это-
го препарата. Из них 421 эпизод был расценен как «серьез-
ный» и 149 – как «несерьезные». У 46 больных развилась
острая печеночная недостаточность, в ряде случаев потре-
бовавшая пересадки печени или приведшая к гибели. Все-
го было зафиксировано 16 летальных исходов, причем все
они были отмечены при достаточно длительном приеме
флупиртина – в среднем 8 нед (от 4 до 12). Необходимо от-
метить, что в 7 случаях больные кроме флупиртина полу-
чали и другие потенциально гепатотоксичные препараты,
а в отношении других пациентов информация о сопут-
ствующей терапии отсутствовала. В соответствии с крите-
риями Всемирной организации здравоохранения, связь
между приемом флупиртина и гибелью от патологии пече-
ни в 3 случаях была признана «возможной», в 3 – «малове-
роятной» и еще в 10 – «неясной». Как видно, в большинстве
случаев «вина» флупиртина в развитии смертельного
осложнения представляется весьма сомнительной. Анало-
гичная картина отмечается и в отношении эпизодов ост-
рой печеночной недостаточности, не приведших к гибели:
в 80% случаев пациенты получали не только флупиртин, но
и другие препараты, способные вызвать поражение пече-
ни. Кроме того, не было зарегистрировано развития ни од-
ного случая острой печеночной недостаточности у паци-
ентов, которые принимали флупиртин в течение 2 нед или
менее [59].

Исходя из имеющихся данных, эксперты рассчитали об-
щую частоту гепатотоксических реакций (как «серьезных»,
так и «несерьезных») при использовании флупиртина –
она составила 15,2 случая на 100 тыс. пациенто-лет [59].
Это очень немного, учитывая, что пациенты получают дан-
ный препарат короткими курсами: легко рассчитать, что 
1 пациенто-год соответствует 26 стандартным 2-недель-
ным курсам. Вообще частота осложнений со стороны
печени представляется низкой в сравнении, например, с
частотой ЖКТ-кровотечений (каждое из которых пред-
ставляет угрозу жизни!) при использовании НПВП: при-
мерно 5–10 случаев на 1 тыс. пациенто-лет [6]. 

Следует также отметить, что в последние годы частота
осложнений при использовании флупиртина отчетливо
снизилась. Это показывает масштабное исследование уче-
ных из Германии, собравших сведения обо всех случаях ге-
патотоксических реакций, связанных с флупиртином и за-
регистрированных во всех медицинских учреждениях
Берлина, население которого составляет почти 3,5 млн че-
ловек. За 10 лет, с 2002 по 2011 г., было отмечено лишь 7 та-
ких осложнений, 3 из которых представляли эпизоды ост-

рой печеночной недостаточности, ни один из них не при-
вел к летальному исходу [80]. 

Хотя осложнения со стороны печени при использова-
нии флупиртина возникают редко, эксперты ЕМА приняли
решение ограничить непрерывный курс использования
препарата 2 нед. Они также указали на необходимость уче-
та заболеваний гепатобилиарной системы и ограничения
совместного применения потенциально гепатотоксичных
препаратов. Было рекомендовано проводить регулярный
контроль уровня АЛТ как наиболее простого и ценного по-
казателя негативного влияния препарата на печень. Все
эти указания были учтены и внесены фирмой-производи-
телем в инструкцию, прилагаемую к препарату. 

Таким образом, флупиртин (известный в России как 
Катадолон®), представляется эффективным и относитель-
но безопасным анальгетиком, обладающим оригиналь-
ным механизмом фармакологического действия, который
может с успехом использоваться для купирования острой
боли у пациентов с патологией опорно-двигательного ап-
парата. Важнейшим достоинством этого препарата следу-
ет считать отсутствие выраженного негативного влияния
на ЖКТ и ССС. Это позволяет рассматривать его как весьма
удачную альтернативу НПВП у больных с высоким желу-
дочно-кишечным и кардиоваскулярным риском. 
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