
Появление в России эторикоксиба — нового предста-

вителя генерации селективных ингибиторов циклоокси-

геназы 2 (ЦОГ 2), так называемых коксибов, — яркое и

значимое явление на отечественном фармацевтическом

рынке. Несомненно, этот препарат обладает уникальны-

ми свойствами, выделяющими его среди других нестеро-

идных противовоспалительных препаратов (НПВП). Од-

нако наиболее важным как для организаторов медицины,

так и для практических врачей является чрезвычайно вы-

сокий уровень доказательств основных клинических дос-

тоинств эторикоксиба, которые предоставляет фирма-

производитель как обоснование целесообразности его

использования в нашей стране. Не будет преувеличением

сказать, что это обоснование полностью соответствует

основным положениям «медицины, основанной на дока-

зательствах», и может рассматриваться в этом плане как

определенный эталон. 

С другой стороны, появление эторикоксиба, являюще-

гося мощным и надежным инструментом лечения боли, по-

зволяет еще раз оценить важнейшее значение НПВП, со-

ставляющих основу симптоматической терапии ревматиче-

ских заболеваний (РЗ). 

Анальгетическая терапия — необходимая составляю-

щая современной противоревматической терапии, по-

скольку боль является главным и наиболее тягостным про-

явлением патологии опорно-двигательного аппарата, суще-

ственно снижающим качество жизни пациентов [1, 2]. Бо-

лее того, хроническая боль рассматривается как весьма

серьезный фактор, влияющий на жизненный прогноз. Ведь

основные проявления реакции организма на некупирован-

ную боль (так называемый болевой синдром), включающие

стойкое возбуждение симпатоадреналовой системы, де-

прессию, тревожность, нарушение сна и др., способны при-

водить к развитию и прогрессированию патологии сердеч-

но-сосудистой системы [3—6]. Так, наглядным подтвер-

ждением данного положения стало недавнее исследование

австралийских ученых K. Zhu и соавт. [7]. В течение 5 лет

они наблюдали когорту из 1484 женщин старше 70 лет, стра-

дающих от боли в нижней части спины (БНЧС). Среди этих

пациенток 21,7% исходно и 26,9% в конце периода наблю-

дения испытывали боль ежедневно. Оказалось, что в под-

группе женщин, у которых боль отмечалась не менее 1 раза

в день, риск гибели от кардиоваскулярных осложнений ока-

зался выше более чем в 2 раза — отношение рисков (ОР)

2,13 (1,35—3,34). 

Современная ревматология добилась огромных успехов

в лечении наиболее распространенных аутоиммунных забо-

леваний — прежде всего ревматоидного артрита (РА). Внед-

рение в клиническую практику биологических препаратов и

стратегия ранней агрессивной терапии с использованием

базисных противовоспалительных препаратов (БПВП) сде-

лали реальным достижение стойкой клинической ремиссии

у существенной части больных. Тем не менее, симптомати-

ческие обезболивающие средства сохраняют при этой пато-

логии важнейшую позицию [1]. 

В частности, это показывает метаанализ результатов 

3 известных исследований эффективности ингибиторов фа-

ктора некроза опухоли (ФНО) α (инфликсимаб, адалиму-

маб и этернерсепт) при раннем РА — BeSt, PREMIER и

TEMPO [5]. Ко 2—3-му году лечения ремиссия была достиг-

нута у приблизительно 50% больных [8]. Это, без сомнения,

прекрасный результат, однако он означает, что почти у по-

ловины пациентов даже при своевременно начатой актив-

ной патогенетической терапии сохранились клинические

признаки заболевания, следовательно, осталась потреб-

ность в симптоматических анальгетиках.
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Необходимо отметить, что большая часть пациентов с РА,

которых приходится наблюдать в реальной клинической пра-

ктике, длительно страдают этим заболеванием, и у них базис-

ная терапия была безуспешной или в силу различных причин

не проводилась. Это инвалидизированные больные, имеющие

выраженные деформации суставов, сопровождающиеся зна-

чительными нарушениями функции. В подобной ситуации

даже эффективное снижение системной воспалительной ак-

тивности не позволяет купировать хронические суставные бо-

ли полностью, и обезболивающая терапия становится важней-

шим направлением терапевтического вмешательства. 

Зависимость между длительностью РА и потребностью

в НПВП подтверждает исследование, проведенное в НИИ

ревматологии. В ходе этой работы были сопоставлены ак-

тивность заболевания (по DAS 28), степень функциональ-

ной недостаточности (HAQ) и использование НПВП у 212

больных ранним РА (длительность 6,1±4,4 мес) и 108 паци-

ентов, страдающих этим заболеванием не менее 5 лет. Обе

группы были сопоставимы по полу и среднему возрасту. Ре-

зультаты анализа показали достоверно большую активность

процесса у больных ранним РА — среднее значение DAS 28

у них составило 5,55±2,4 по сравнению с 4,84±2,1 у дли-

тельно болевших (p<0,05). Однако степень функциональ-

ной недостаточности у больных ранним РА была выражена

достоверно меньше: значение HAQ оказалось равным

1,23±0,4 и 1,5±0,38 соответственно (p<0,05). Более выра-

женные функциональные нарушения определяли более ча-

стое назначение НПВП. Так, среди больных ранним РА их

регулярно принимали 78,8%, а среди пациентов с поздним

РА — 99,2% (р<0,05) [9].

Согласно результатам большого числа рандомизиро-

ванных контролируемых исследований (РКИ) использова-

ние НПВП позволяет достичь значимого уменьшения боли

и улучшения общего состояния (на 25—50%) примерно у

половины больных РА. Хорошей иллюстрацией этого мо-

жет служить наиболее крупное и длительное РКИ, в котором

оценивался терапевтический потенциал НПВП при РА, —

VIGOR (рофекоксиб 50 мг по сравнению с напроксеном

1000 мг). Исследуемую группу составляли 8076 больных РА

(>70% РФ +), более половины из которых принимали глюко-

кортикоиды (ГК) и практически все — БПВП (около 50% —

метотрексат). Об успехе лечения судили по динамике по-

казателя общей оценки активности болезни (в баллах от

0 до 4, исходно 2,0±0,9). Через 12 мес этот индекс сни-

зился на 0,51±0,93 и 0,53±0,94 соответственно. Таким

образом, улучшение в обеих группах достигло >25% от

исходного уровня [10].

Особое значение имеет применение НПВП для лечения

анкилозирующего спондилита (АС), поскольку у таких паци-

ентов эффективность БПВП в целом меньше, чем при РА. По

этой причине при болезни Бехтерева, особенно при ее цент-

ральной форме, НПВП (которые обычно используются дли-

тельно и в максимальных противовоспалительных дозах) до

настоящего времени остаются основным классом противо-

ревматических препаратов. Необходимо отметить, что при

АС терапевтический потенциал НПВП более высок, чем при

других РЗ [1, 11]. 

Тем не менее, основными потребителями НПВП оста-

ются пациенты, страдающие наиболее распространенным

РЗ — остеоартрозом (ОА). К сожалению, ни методы нефар-

макологического лечения, ни современная патогенетиче-

ская терапия этого заболевания (пероральные хондропроте-

кторы, препараты гиалуроновой кислоты) не позволяют из-

бавиться от необходимости применения быстродействую-

щих симптоматических средств. 

Согласно имеющимся рекомендациям Европейской ан-

тиревматической лиги (EULAR) и Американской коллегии

ревматологов (ACR) препаратом 1-й линии для купирования

боли при ОА является простой анальгетик парацетамол [12,

13]. Важнейшее достоинство этого препарата — сравнитель-

но низкий риск развития серьезных осложнений. Однако да-

же в максимальной дозе (4 г/сут) парацетамол уступает по

эффективности среднетерапевтическим дозам НПВП, что

было подтверждено серией масштабных исследований —

PACES-a, PACES-b, VACT, IPSO [14—16]. 

Высокий анальгетический потенциал НПВП в сочета-

нии с противовоспалительным эффектом обеспечивает

очевидное преимущество этих препаратов по сравнению с

парацетамолом. Более того, «мягкие» опиоидные препара-

ты (трамадол, кодеин и др.), которые нередко рекоменду-

ют использовать в качестве альтернативы НПВП, по дан-

ным серии РКИ, не демонстрируют клинического преиму-

щества при таких заболеваниях, как ОА и БНЧС [17—22].

Недостатки же опиоидов, такие как сложность выписки

(что особенно важно для нашей страны), отсутствие про-

тивовоспалительного и жаропонижающего действия, а

также риск развития осложнений со стороны ЦНС, совер-

шенно очевидны. 

Необходимо отметить, что адекватное лечение хрони-

ческой боли у больных РЗ может считаться позитивным фа-

ктором, снижающим риск прогрессирования заболеваний

сердечно-сосудистой системы. В отношении НПВП возни-

кает любопытная ситуация. С одной стороны, эти препара-

ты способны оказывать негативное влияние на сердечно-

сосудистую систему, с другой — эффективно снижая выра-

женность болевого синдрома, они должны уменьшать опас-

ность развития сопряженных с хронической болью кардио-

васкулярных осложнений. В настоящее время накапливает-

ся все больше данных, свидетельствующих о том, что влия-

ние анальгетического эффекта НПВП на жизненный про-

гноз более значимо, чем риск возникновения НПВП-ассо-

циированных кардиоваскулярных осложнений. 

Так, T. Lee и соавт. [23], наблюдавшие когорту 565 454

ветеранов США, страдающих ОА, пришли к заключению,

что больные, регулярно принимавшие НПВП, достоверно

реже (>20%) погибали от кардиоваскулярных катастроф по

сравнению с лицами, не получавшими эти препараты. 

Интересные результаты были получены в исследовании

N. Goodson и соавт. [24], включавшем 923 больных с воспа-

лительными полиартритами. С 1990 по 1994 г. (время созда-

ния регистра) было зафиксировано 203 летальных исхода,

85 из которых произошли вследствие кардиоваскулярных

осложнений. В наблюдаемой когорте изначально 66% боль-

ных регулярно принимали НПВП. К удивлению исследова-

телей оказалось, что регулярное использование этих препа-

ратов не только не увеличивало, но даже снижало риск ги-

бели от кардиоваскулярных катастроф — ОР для принима-

ющих НПВП составил 0,66 (0,4—1,08). 

Тем не менее, приведенные выше соображения не снимают
хорошо известной практическим врачам и организатором ме-
дицины проблемы развития серьезных осложнений, связанных
с применением НПВП. 
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Основная мишень для всех НПВП — фермент ЦОГ 2,

активно образующийся в очагах тканевого повреждения и

воспаления и отвечающий за синтез предшественников

простагландинов, оказывающих в свою очередь мощное

провоспалительное действие и являющихся важнейшими

медиаторами боли [25]. 

К сожалению, неизбежным следствием основного фар-

макологического эффекта НПВП становится вмешательство

в систему физиологической регуляции синтеза эйкозанои-

дов — предшественников тканевых регуляторов гомеостаза,

таких как простагландин Е2, простациклин и тромбоксан А2.

Это определяет возможность развития класс-специфиче-

ских побочных эффектов. Принципиальное значение здесь

имеет подавление активности структурного фермента ЦОГ 1,

возникающее как побочный эффект при применении несе-

лективных НПВП (н-НПВП). Именно это негативное влия-

ние является ключевым звеном в патогенезе специфичной

для НПВП патологии верхних отделов желудочно-кишечно-

го тракта (ЖКТ), характеризующейся наличием эрозий, язв

и гастроинтестинальных катастроф — кровотечения и пер-

форации (НПВП-гастропатия). Как известно, риск развития

данных осложнений у лиц, регулярно принимающих

НПВП, возрастает по сравнению с популяцией более чем в 4

раза и составляет примерно 0,5—1 эпизод на 100 пациентов

в год. Пациенты, регулярно принимающие НПВП, погиба-

ют от подобных осложнений в 2—3 раза чаще по сравнению

с людьми, не принимающими НПВП [25].

С другой стороны, и ЦОГ 2 не может рассматриваться

как однозначно патологический фермент, поскольку его

экспрессия нередко имеет важное приспособительное зна-

чение в условиях патологии. Так, активность ЦОГ 2 необхо-

дима для репарации повреждений различных тканей, регу-

ляции свертывающей системы крови (синтез простацикли-

на — важнейшего антикоагулянтного фактора), а также ре-

гуляции АД, особенно при наличии артериальной гипер-

тензии (АГ) [26, 27]. В связи с этим и блокада ЦОГ 2 также

может приводить к развитию различных побочных эффек-

тов, к важнейшим из которых относятся протромботиче-

ское действие и возможность дестабилизации АГ [25]. 

Это негативное влияние реализуется в повышении рис-

ка возникновения осложнений со стороны сердечно-сосу-

дистой системы, имеющих, по мнению многих экспертов,

едва ли не большее значение, чем опасность развития

НПВП-гастропатии. В настоящее время не вызывает сомне-

ний, что использование НПВП ассоциируется с определен-

ным повышением частоты кардиоваскулярных катастроф

(внезапная коронарная смерть, инфаркт миокарда, ишеми-

ческий инсульт). Необходимо отметить, что эти опасные ос-

ложнения могут возникать на фоне приема любых НПВП 

(в большей или меньшей степени), как селективных 

(с-НПВП), так и н-НПВП. Однако именно с-НПВП после

печально знаменитого «кризиса коксибов» вызывают в пос-

ледние годы наиболее пристальное внимание исследовате-

лей и организаторов медицины в плане оценки реального

риска развития кардиоваскулярных осложнений [25]. 

Все НПВП способны вызывать дестабилизацию АГ. Так,

по данным метаанализа T. Aw и соавт. [28], изучивших дан-

ные 52 РКИ, прием коксибов ассоциировался с повышени-

ем систолического АД в среднем на 3,85, диастолического —

на 1,06 мм рт. ст., прием н-НПВП — на 2,81 и 1,34 мм рт. ст.

соответственно. При этом повышение АД на фоне приема

НПВП должно рассматриваться не как самостоятельный не-

желательный эффект, а прежде всего как серьезный фактор

риска развития кардиоваскулярных катастроф. 

Таким образом, на сегодняшний день НПВП — наибо-

лее удобное, проверенное временем, эффективное средство

симптоматической терапии РЗ, не лишенное, однако, серь-

езного недостатка — возможности развития серьезных

класс-специфических побочных эффектов. 

На основании этого положения можно сформулировать
основные критерии, по которым следует оценивать достоинст-
ва любого нового представителя группы НПВП, выходящего
на фармацевтический рынок.

1. Препарат должен давать хороший, максимально быст-

рый и стойкий анальгетический эффект, позволяющий купи-

ровать интенсивную боль после однократного приема на дли-

тельное время. 

2. Поскольку боль у пациентов с РЗ тесно связана с выра-

женным воспалением, нужно, чтобы препарат оказывал зна-

чимое противовоспалительное действие. 

3. Необходимость длительной симптоматической терапии

при хронических РЗ требует, чтобы НПВП сохранял свой лечеб-

ный потенциал при максимально длительном использовании. 

Поскольку именно при длительном применении

НПВП реализуются их основные побочные эффекты, но-

вый НПВП должен соответствовать современным требова-

ниям безопасности. Важнейшим среди них является хоро-

шая переносимость со стороны ЖКТ — минимальная час-

тота диспепсических симптомов и низкий риск развития

НПВП-гастропатии. Как известно, селективность в отно-

шение ЦОГ 2 — основной фактор, определяющий сниже-

ние негативного влияния НПВП на ЖКТ. Чем меньше соот-

ношение ингибирующей концентрации ЦОГ 1/ЦОГ 2, тем

выше риск возникновения опасных гастроинтестинальных

осложнений. Причем зависимость эта носит фактически

линейный характер, формируя классический для н-НПВП

ряд: кеторолак > индометацин > напроксен > ибупрофен =

диклофенак. Соответственно применение с-НПВП с высо-

ким соотношением ингибирующей концентрации 

ЦОГ 1/ЦОГ 2 ассоциируется с закономерно меньшим рис-

ком развития НПВП-гастропатии [25]. Следовательно, се-

лективность в отношении ЦОГ 2 должна рассматриваться

как несомненное достоинство нового препарата. Вместе с

тем очень важно, чтобы риск развития опасных осложнений

со стороны сердечно-сосудистой системы был достаточно

низким, по крайней мере не превышал аналогичный для

наиболее популярных традиционных НПВП. 

Теперь, с учетом приведенных выше параметров, мы мо-

жем реально оценить достоинства и недостатки эторикоксиба. 

Фармакологические свойства этого препарата весьма

благоприятны (табл. 1). На сегодняшний день эторикок-

сиб — наиболее селективный ингибитор ЦОГ 2, превосхо-

дящий по данному параметру другие НПВП. Так, in vitro

эторикоксиб демонстрирует соотношение ингибирую-

щей концентрации ЦОГ 1/ЦОГ 2, равное 344, что во

много раз превышает аналогичное соотношение для це-

лекоксиба и нимесулида (~7), мелоксикама и диклофе-

нака (~2) [29—32]. 

J. Schwartz и соавт. [33] провели исследование селектив-

ности эторикоксиба в дозе 90 мг (однократно) в сравнении с

диклофенаком (75 мг 2 раза в сутки), целекоксибом (200 мг

2 раза в сутки) и плацебо. В качестве модели для оценки
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влияния НПВП использовался синтез

тромбоксана В2, являющийся строго

ЦОГ 1-зависимым процессом. Соглас-

но полученным данным эторикоксиб

снижал образование тромбоксана В2

лишь на 15% (плацебо — на 2,4%), в то

время как препараты контроля — на

92,2 и 20,2% соответственно (p<0,01 по

сравнению с диклофенаком). 

Эторикоксиб обладает высокой

биодоступностью (около 100%), обес-

печивающей достижение пиковой

концентрации в крови уже через 1—3 ч

после перорального приема. Следова-

тельно, по скорости наступления

анальгетического эффекта он не усту-

пает любым НПВП, используемым

для ургентного обезболивания. Пери-

од полувыведения эторикоксиба составляет 22 ч (биотранс-

формация препарата происходит в печени, 70% метаболи-

тов выделяется почками, 20% — через кишечник), и на

протяжении всего этого времени сохраняется эффективное

подавление активности ЦОГ 2. Таким образом, в течение

суток после однократного приема эторикоксиба сохраняет-

ся стабильный обезболивающий и противовоспалительный

эффект [29—32]. 

Эторикоксиб: доказательства эффективности (табл. 2)
Высокий анальгетический потенциал эторикоксиба

был подтвержден при купировании зубной боли — класси-

ческой модели, используемой для оценки эффективности

НПВП при ургентной патологии. В работе К. Malmstrom и

соавт. [34] 201 больной, испытывающий выраженную боль

после удаления 2 зубов или более, непосредственно после

стоматологического вмешательства получил эторикоксиб

120 мг, напроксен 550 мг, комбинированный препарат, со-

держащий 60 мг кодеина и 600 мг парацетамола, или плаце-

бо. Уже через 30 мин пациенты, получавшие любой актив-

ный препарат, отметили облегчение. Однако спустя 8 ч пол-

ное купирование зубной боли было отмечено у 20,9 и 21,3%

больных после приема эторикоксиба и напроксена, а на фоне

использования комбинации кодеина и парацетамола — лишь

у 11,5% (p<0,001). В группе плацебо аналогичный эффект был

зафиксирован только у 5,4% (p<0,001). Как видно, эторикок-

сиб не уступал представителю традиционных НПВП и суще-

ственно превосходил «мягкий» опиоидный препарат. 

Аналогичный результат показан в работе D. Chang и со-

авт. [35], изучавших обезболивающий эффект эторикоксиба

120 мг в сравнении с опиоидным препаратом оксикодон 10 мг

(в комбинации с 650 мг парацетамола) и плацебо. Исследуе-

мую группу составили 225 пациентов с выраженной болью

после удаления 3-го моляра. Как и в исследовании [34], это-

рикоксиб оказался более эффективным анальгетиком, прево-

сходя комбинированный опиоидный препарат как по выра-

женности, так и по длительности обезболивающего действия. 

Анальгетическая эффективность однократного приема

эторикоксиба в дозе 120 мг при острой послеоперационной

боли подтверждается данными метаанализа 5 РКИ (всего

880 больных, получавших активный препарат, и 655, прини-

мавших плацебо). Эторикоксиб показал высокий анальге-

тический потенциал — облегчение боли на 50% и более бы-

ло зафиксировано в среднем у 64% больных, получивших

этот препарат, и лишь у 10%, принимавших плацебо

(p<0,001). Еще одним критерием эффективности эторикок-

сиба стало достоверно меньшее число пациентов, которым

в течение первых суток после этого препарата потребова-

лось проведение дополнительного обезболивания [36]. 

Серьезной проверкой терапевтических возможностей

НПВП является опыт использования данных препаратов по-

сле крупных хирургических операций, поскольку именно в

этой ситуации в полной мере можно оценить их способность

влиять на развитие острой боли, связанной с массивным тка-

невым повреждением. Большой опыт использования НПВП

в анестезиологической практике подтвердил, что их приме-

нение в качестве компонента комплексного анестезиологи-

ческого пособия позволяет не только существенно умень-

шить боль и улучшить общее самочувствие, но и снизить по-

требность в «жестких» опиоидах, а следовательно, риск раз-

вития связанных с этими препаратами побочных эффектов

(так называемое опиоид-сберегающее действие) [25, 37]. 

В этом плане большой интерес представляет РКИ 

G. Rasmussen и соавт. [38], которые изучали эффективность

обезболивания у 228 больных, перенесших эндопротезиро-

вание коленного или тазобедренного сустава и получавших

эторикоксиб в дозе 120 мг (1 раз в сутки), напроксен 

(1100 мг/сут) или плацебо. По результатам работы, число па-

циентов, у которых была достигнута первая «конечная» точ-

ка — полное купирование боли через 8 ч, на фоне приема

эторикоксиба и напроксена было в 2 раза больше, чем среди

получивших плацебо. Хороший или превосходный ответ на

терапию наблюдался у 53, 60 и 26% больных соответственно.

Кроме того, в отличие от группы плацебо у пациентов, полу-

чавших эторикоксиб, отмечалось достоверное (на 35%) сни-

жение потребности в наркотических анальгетиках. 

Серия РКИ показала эффективность эторикоксиба при

обезболивании после лапароскопической холецистэкто-

мии, гинекологических операций и манипуляций, при уро-

логических операциях, а также после хирургических вмеша-

тельствах на щитовидной железе [39—44]. 

Недавно были опубликованы результаты РКИ 

A. Siddiqui и соавт. [45], которые определяли анальгетиче-

ский потенциал эторикоксиба 120 мг (в сравнении с плаце-

бо) у 200 больных с острыми травмами, нуждающихся в опе-

рации. Использование эторикоксиба существенно снизило

потребность в опиоидных анальгетиках. У больных, полу-
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Таблица 1. Ф а р м а к о л о г и ч е с к и е  с в о й с т в а  э т о р и к о к с и б а

Параметр                                                                                              Значение

Соотношение ингибирующей 
концентрации ЦОГ 1/ЦОГ 2

Биодоступность, %

Связывание с белком, %

Максимальное время, ч

Время полувыведения, ч

Кратность приема 

Эффективные дозы, мг

Максимальная суточная доза, мг

344 (наибольшее среди всех с-НПВП)

~100

92

1—3

22

1 раз в день

30—120

120



чивших эторикоксиб, средняя доза морфина составила

35,1±7,0 мг, в то время как в контрольной группе — 

44,2±8,2 мг (p<0,001). 

Одним из наиболее ярких доказательств высокого тера-

певтического потенциала эторикоксиба является опыт ис-

пользования этого препарата для лечения подагры. Эта мо-

дель чрезвычайно интересна, поскольку купирование мик-

рокристаллического артрита прежде всего связано не с

анальгетическим, а с противовоспалительным действием

лекарственных препаратов. По этой причине для терапии

острого подагрического артрита применяют НПВП с наи-

более выраженным противовоспалительным эффектом.

Долгое время «золотым стандартом» при этой патологии

считался индометацин [25]. 

В связи с этим именно индометацин в максимальной дозе

(150 мг/сут) стал препаратом сравнения в 2 однотипных РКИ,

в которых определялась эффективность эторикоксиба 120 мг

для купирования острого подагрического артрита (рис. 1). 

Так, в работе H. Schumacher и соавт. [46] 150 больных с

этой патологией получали эторикоксиб в дозе 120 мг/сут 

1 раз или индометацин по 50 мг 3 раза в сутки. Снижение

интенсивности боли определялось в баллах от 0 до 4 (ис-

ходно ее уровень составил в среднем 2,88 и 2,99 балла соот-

ветственно). На 3-й день терапии отмечалось выраженное

улучшение, не отличавшееся на фоне приема эторикокси-

ба и индометацина: интенсивность боли снизилась на 1,66

и 1,76 балла соответственно. К 8-му дню наблюдения у 89

и 90% больных имело место купирование основных кли-

нических проявлений артрита. При этом серьезные побоч-

ные эффекты, такие как язва желудка и кровотечение, от-

сутствовали у больных, принимавших

эторикоксиб, но развились у 3 паци-

ентов, получавших индометацин.

Этот результат был подтвержден в

ходе более позднего исследования,

проведенного B. Rubin и соавт.

(n=189) [47]. Скорость наступления

эффекта, подавление признаков вос-

паления и динамика общей оценки

состояния больного на фоне приема

эторикоксиба и индометацина прак-

тически не отличались; не было раз-

ницы и по основному критерию эффе-

ктивности терапии — динамике оцен-

ки боли в пораженных суставах (по

шкале Likert). Однако число побочных

эффектов на фоне приема эторикок-

сиба оказалось в 2 раза меньше — сум-

марно 16,5 и 37,2%. 

Терапевтический потенциал это-

рикоксиба при длительной симпто-

матической терапии хронических РЗ

доказан серией хорошо организован-

ных, масштабных и длительных РКИ,

охватывающих наиболее распростра-

ненные нозологические формы — РА,

ОА, АС, БНЧС. Эторикоксиб демон-

стрировал высокую эффективность,

обеспечивая стойкое уменьшение бо-

ли, воспалительной активности и

улучшение самочувствие больных. 

В целом его эффективность при дан-

ной патологии не уступает или несколько превышает ле-

чебное действие н-НПВП и других с-НПВП [29, 32]. 

Так, в работе A. Matsumoto и соавт. [48] были представ-

лены данные 12-недельного РКИ, в котором сравнивалась

эффективность эторикоксиба 90 мг/сут, напроксена 

1000 мг/сут и плацебо у 816 больных РА (рис. 2). Согласно

полученным результатам эторикоксиб оказался достоверно

эффективнее как плацебо, так и препарата сравнения —

значимое улучшение состояния (ACR 20) было отмечено у

53, 39 и 21% пациентов соответственно (p<0,001).

Еще более интересен опыт применения эторикоксиба

при ОА. В 2 однотипных плацебоконтролируемых исследо-

ваниях, проведенных A. Puopolo и соавт. (n=548) [49] и 

C. Wiesenhutter и соавт. (n=528) [50], определялась эффек-

тивность эторикоксиба в минимальной терапевтической до-

зе (30 мг) и максимальной дозы ибупрофена (2400 мг/сут). 

В обоих исследованиях по выраженности снижения боли и

нарушения функции (WOMAC, шкала Likert) эторикоксиб

нисколько не уступал ибупрофену. Более того, по отдельным

показателям, в частности меньшему количеству использо-

ванного дополнительного анальгетика (парацетамол), это-

рикоксиб достоверно превосходил препарат сравнения. 

Эффективность эторикоксиба в дозе 30 мг при ОА также

подтвердили результаты двух 6-месячных РКИ (суммарно

1207 больных), в которых он оказался достоверно эффектив-

нее плацебо и не уступал целекоксибу в дозе 200 мг/сут [51].

Вопрос выбора критерия для оценки эффективности

обезболивающего действия того или иного препарата весь-

ма сложен, особенно если необходимо сравнить результаты
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Рис. 1. Купирование острого подагрического артрита к 8-му дню лечения: прием
эторикоксиба в дозе 120 мг 1 раз в день и индометацина 50 мг 3 раза 

в день (n=150) [46]
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Рис. 2. Ответ на терапию (ACR 20) у больных РА: прием эторикоксиба в дозе 90 мг
1 раз в день, напроксена 500 мг 2 раза в день и плацебо (12 нед; n=816) [48]
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различных клинических исследова-

ний. По мнению ряда экспертов, од-

ним из объективных показателей кли-

нического потенциала НПВП может

считаться частота прерывания лече-

ния из-за неэффективности. С целью

оценки этого параметра для эторикок-

сиба R. Moore и соавт. [52] провели

метаанализ данных наиболее крупных

и хорошо организованных РКИ, в ко-

торых изучались эффективность и

безопасность этого препарата у боль-

ных ОА и РА. 

Согласно полученным результа-

там у пациентов с ОА, получавших

эторикоксиб в дозе 30 и 60 мг, число отмен терапии из-за ее

неэффективности составило 8 и 6% к 12-й неделе наблюде-

ния. Данный показатель среди получавших плацебо был ра-

вен 19%, при использовании ибупрофена — 13%, напроксе-

на — 4%, целекоксиба 200/400 мг — 8%. 

Аналогичная ситуация отмечалась при РА. Эторико-

ксиб при этом заболевании был в 2 раза эффективнее

плацебо и не уступал другим НПВП. Так, среди больных,

получавших эторикоксиб в дозе 90 мг/сут, к 12-й неделе

прервали лечение из-за неэффективности 18%, среди

получавших 120 мг — 6% (плацебо — 30%, напроксен

15%) [52]. 

Эффективность эторикоксиба при АС была подтвер-

ждена в ходе исследования D. van der Heijde и соавт. [53]. 

В этой работе 387 пациентов с болезнью Бехтерева в течение

1 года получали эторикоксиб в дозе 90 и 120 мг, напроксен

1000 мг/сут или плацебо. Лечебное действие НПВП оцени-

валось в отношении выраженности боли в спине, активно-

сти заболевания и динамики функции позвоночника. Это-

рикоксиб по всем параметрам превосходил плацебо и сум-

марно (в обеих дозировках) оказался эффективнее, чем пре-

парат сравнения. 

Эффективность эторикоксиба в дозе 60 и 90 мг/сут при

БНЧС была показана в 3 хорошо организованных РКИ, 

в 2 из которых этот препарат сравнивался с плацебо, а в 1 — с

диклофенаком в дозе 150 мг/сут (всего 1087 больных) [54—56].

Во всех работах эторикоксиб демонстрировал существенное

уменьшение выраженности боли, улучшение функции по-

звоночника и общего самочувствия больных. По эффектив-

ности он не уступал диклофенаку, однако суммарно реже

вызывал побочные эффекты. 

Эторикоксиб: доказательства безопасности (см. табл. 2)
Имеется несколько основных параметров оценки гастроин-

тестинальной безопасности НПВП. Важнейший из них — оп-

ределение риска развития угрожающих жизни осложнений

(кровотечения, перфорации, клинически выраженные язвы).

Оценка этого параметра базируется на результатах масштаб-

ных (несколько тысяч пациентов) и длительных (от 3 мес)

клинических исследований или популяционных исследова-

ниях (типа случай—контроль), основанных на ретроспектив-

ном анализе частоты развития подобных осложнений в реаль-

ной клинической практике при многолетнем наблюдении. 

Другим критерием безопасности НПВП является выяв-

ление язв желудка и/или ДПК. Следует отметить, что «эндо-

скопические» язвы, большинство из которых могут быть

бессимптомны, не имеют столь существенного клиническо-

го значения, как кровотечения и перфорации. Тем не менее,

они рассматриваются как важнейший «суррогатный маркер»

угрожающих жизни осложнений и, поскольку развитие язв

четко определяется системным действием НПВП, являются

наглядным и точным показателем степени негативного вли-

яния этих препаратов на ЖКТ. Для изучения частоты воз-
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Рис. 3. Частота развития опасных ЖКТ-осложнений (кровотечения, перфорации,
язвы) на фоне приема эторикоксиба и н-НПВП (метаанализ, n=5441) [57]

Эторикоксиб                                      Н-НПВП
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Таблица 2. К л и н и ч е с к и е  д о с т о и н с т в а  э т о р и к о к с и б а  ( с т е п е н ь  д о к а з а т е л ь н о с т и  А  —  
п о д т в е р ж д е н о  в  х о д е  о д н о г о  и л и  н е с к о л ь к и х  х о р о ш о  о р г а н и з о в а н н ы х  д в о й н ы х  с л е п ы х
к о н т р о л и р у е м ы х  и с с л е д о в а н и й  и  с о о т в е т с т в у ю щ е г о  м е т а а н а л и з а )

Эффективность                                                                                                Безопасность

Эффективен в качестве анальгетика после хирургических
операций и острых травм (А), оказывает опиоид-сберегающее
действие (А), не уступает н-НПВП (А), превосходит «мягкие»
опиоидные препараты и парацетамол (А)

Эффективен при остром подагрическом артрите (А), не усту-
пает максимальной дозе индометацина (А)

Эффективен для длительной терапии хронической боли при
ОА (А), РА (А) и АС (А); не уступает н-НПВП, таким как ибу-
профен, диклофенак и напроксен в максимальных дозах (А)

Эффективен для лечения хронической БНЧС (А), не уступает
н-НПВП (диклофенак)

Достоверно реже вызывает ЖКТ-кровотечения, перфорации язв и
клинически выраженные язвы по сравнению с н-НПВП (А)

Достоверно реже (более чем в 2 раза) по сравнению с н-НПВП вы-
зывает развитие эндоскопических язв желудка и/или ДПК* (А)

Достоверно реже по сравнению с н-НПВП вызывает диспепсию (А)

Кардиоваскулярные катастрофы (инфаркт миокарда) возникают не
чаще, чем при использовании диклофенака (А)

Достоверно реже по сравнению с диклофенаком вызывает гепатото-
ксические осложнения (А), а по сравнению с н-НПВП — развитие
реакций гиперчувствительности (В)

Примечание. *ДПК — двенадцатиперстная кишка.



никновения НПВП-индуцированных язв проводятся специ-

альные клинические исследования, в ходе которых всем

больным до и после курса НПВП (обычно 3—6 мес) выпол-

няют эндоскопическое исследование верхних отделов ЖКТ. 

Третьим параметром оценки безопасности НПВП слу-

жит так называемая НПВП-ассоциированная диспепсия —

комплекс неприятных ощущений со стороны верхних отде-

лов ЖКТ, не связанных с повреждением слизистой оболочки.

Несмотря на то что это осложнение не представляет прямой

угрозы для жизни пациентов, оно возникает очень часто 

(у 20—30% больных) и нередко становится причиной прекра-

щения приема НПВП. По данным большого числа РКИ, 10—

15% пациентов, получавших НПВП, прекратили их исполь-

зование именно из-за появления неприятных ощущений со

стороны ЖКТ (из-за серьезных осложнений — около 1%)

[25]. Развитие НПВП-ассоциированной диспепсии — важ-

нейший критерий переносимости конкретного препарата. 

Все представленные выше параметры ЖКТ-безопасно-

сти эторикоксиба были предметом тщательного изучения. 

Подтверждением относительно низкого риска развития

опасных гастроинтестинальных осложнений на фоне прие-

ма эторикоксиба является метаанализ данных серии дли-

тельных РКИ, законченных к 2003 г. (n=5441). Согласно по-

лученным результатам у больных, принимавших эторикок-

сиб в дозе 60—120 мг, суммарная частота ЖКТ-кровотече-

ний, перфораций и клинически выраженных язв составила

1,24% (рис. 3). Это было в 2 раза меньше по сравнению с па-

циентами, получавшими диклофенак, напроксен или ибу-

профен — суммарно 2,48% (p<0,001) [57]. 

Для изучения влияния эторикоксиба на развитие эндо-

скопических язв были проведены 2 масштабных РКИ. В них

были включены 1422 пациента с РА и ОА, принимавших

эторикоксиб 120 мг, ибупрофен 2400 мг, напроксен 1000 мг

или плацебо и прошедших эндоскопическое исследование

до и после окончания 12-недельного курса терапии. Сум-

марная частота язв желудка и ДПК на фоне приема этори-

коксиба оказалась как минимум в 2 раза меньше и состави-

ла 8,1 и 7,4% (17 и 25,3% в контрольных группах; p<0,001).

При этом на фоне приема эторикоксиба не повышалось вы-

деление крови с калом. В то же время у больных, получав-

ших ибупрофен, кровопотеря с калом увеличивалась более

чем в 3 раза (3,26, p<0,001) [58]. 

Не вызывает сомнения и меньшая частота развития

диспепсии на фоне приема эторикоксиба. Доказательством

этого могут служить результаты метаанализа 9 РКИ, в кото-

рых изучались эффективность и переносимость эторикок-

сиба у больных РА, ОА и БНЧС. При использовании этого

препарата частота отмен терапии из-за развития диспепсии

составила 1,5 на 100 пациентов/лет — в 2 раза меньше по

сравнению с н-НПВП (2,7 на 100 пациентов/лет, p=0,007).

Потребность в гастропротективных средствах для купиро-

вания неприятных ощущений со стороны ЖКТ у больных,

получавших эторикоксиб, также оказалась достоверно

меньше, чем у принимавших н-НПВП [59]. 

Эторикоксиб — наиболее селективный среди всех

НПВП. В связи с этим опасность развития осложнений со

стороны сердечно-сосудистой системы у больных, получа-

ющих этот препарат, привлекает пристальное внимание ис-

следователей. Однако результаты серии предрегистрацион-

ных исследований (фаза IIb/III), в которых оценивались

сравнительная эффективность и безопасность эторикокси-

ба у больных РА, ОА, АС и БНЧС, а контролем являлись

плацебо и н-НПВП, не показали существенного повыше-

ния риска возникновения подобных осложнений. Суммар-

но приблизительно у 6500 пациентов, включенных в эти ис-

следования, было выявлено 64 эпизода инфаркта миокарда

и ишемического инсульта. Достоверного отличия между

эторикоксибом и плацебо в отношении риска развития этой

патологии не отмечено (ОР 1,11; 0,32—3,81). При этом ис-

пользование эторикоксиба ассоциировалось с меньшей ча-

стотой возникновения кардиоваскулярных осложнений по

сравнению с ибупрофеном и диклофенаком (ОР 0,83; 0,26—

2,64), хотя он несколько уступал напроксену (ОР 1,70;

0,91—3,18) [60].  

Эти данные представляются вполне убедительными.

Тем не менее, для получения максимально полной ин-

формации сравнительной безопасности эторикоксиба

как в отношении ЖКТ, так и сердечно-сосудистой систе-

мы была проведена исследовательская программа

MEDAL (Multinational Etoricoxib and Diclofenac Arthritis

Long-term).

На сегодняшний день это наиболее масштабное и дли-

тельное исследование безопасности НПВП в мировой пра-

ктике. Программа MEDAL включала 34 701 больного ОА и

РА, который в течение 1,5 года непрерывно принимал это-

рикоксиб в дозе 60 или 90 мг или диклофенак 150 мг/сут.

При этом в ходе MEDAL предлагалось моделировать реаль-

ную клиническую практику: так, у больных с серьезными

факторами риска развития НПВП-гастропатии допускалось

использование гастропротекторов (ингибиторы протонной

помпы — ИПП), а при наличии кардиоваскулярных факто-

ров риска — низких доз аспирина [61, 62]. 

Программа MEDAL стала дополнительным доказатель-

ством терапевтического потенциала эторикоксиба, по-

скольку по эффективности он не уступал диклофенаку. Так,

число эпизодов прерывания терапии из-за неэффективно-

сти составило 9,0 и 9,8% соответственно. 

Однако наибольшую ценность представляют данные

о сравнительной безопасности эторикоксиба. Суммар-

ная частота развития осложнений со стороны ЖКТ на

фоне приема этого препарата оказалась существенно

меньше по сравнению с диклофенаком — 1,0 и 1,4% со-

ответственно, р<0,001. В то же время число эпизодов

ЖКТ-кровотечений и перфораций оказалось очень близ-

ким — 0,3 и 0,32 на 100 пациентов/лет, что, несомненно,

является следствием применения ИПП более чем у поло-

вины больных. К тому же на фоне приема эторикоксиба

терапия прерывалась из-за ЖКТ-осложнений значитель-

но реже — суммарно около 8,6% случаев, в то время как

в контрольной группе аналогичный показатель составил

11,2% (р<0,001) [61]. 

Особое внимание исследователей было уделено патоло-

гии сердечно-сосудистой системы. Необходимо отметить,

что исследуемая группа включала очень большое число лиц

с серьезно повышенным риском развития кардиоваскуляр-

ных осложнений. Так, около 41% пациентов каждой группы

составляли лица старше 65 лет и по 38% — имели 2 и более

стандартных факторов риска возникновения сердечно-со-

судистых осложнений. Около половины больных в обеих

подгруппах (по 47%) имели диагностированную АГ. 

В ходе исследования было показано достоверное повы-

шение риска дестабилизации АГ у пациентов, получавших
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эторикоксиб. Однако частота развития кардиоваскулярных

осложнений на фоне приема этого препарата и диклофена-

ка оказалась фактически одинаковой — всего 320 и 323 эпи-

зода (1,24 и 1,3 на 100 пациентов/лет). Одинаковым было и

число летальных исходов, связанных с кардиоваскулярны-

ми осложнениями, — по 43 (0,26%) [62]. 

Таким образом, в ходе программы MEDAL эторикоксиб

еще раз подтвердил свою эффективность и хорошую гастроин-

тестинальную переносимость. Важно, что длительный прием

этого препарата у больных, многие из которых имели комор-

бидную патологию сердечно-сосудистой системы, не привел к

нарастанию частоты развития опасных кардиоваскулярных

осложнений по сравнению с «традиционным» НПВП. 

Следует отметить, что по сравнению с диклофенаком час-

тота возникновения гепатотоксических реакций при исполь-

зовании эторикоксиба оказалась почти в 10 раз (!) меньше. 

В конце нашего обзора, посвященного безопасности

НПВП, необходимо обратить внимание на низкую час-

тоту реакций гиперчувствительности при использова-

нии эторикоксиба. Есть данные, свидетельствующие о

возможности использования этого препарата у больных,

у которых ранее на фоне приема н-НПВП возникали ал-

лергические реакции. Также показана возможность без-

опасного применения эторикоксиба у лиц, страдающих

аспирин-индуцированным респираторным заболевани-

ем [63—65].

Следовательно, эторикоксиб (зарегистрирован в РФ под

торговым названием Аркоксиа®) — мощный и быстрый

анальгетик, обладающий выраженными противовоспали-

тельными свойствами, со стойким и продолжительным дей-

ствием. Этот универсальный препарат может с успехом ис-

пользоваться как для ургентного обезболивания, так и в каче-

стве компонента симптоматической терапии при хрониче-

ских РЗ (в РФ зарегистрированными показаниями являются

остеопороз, РА, АС, острый подагрический артрит). Широ-

кий диапазон эффективных доз (от 30 до 120 мг/сут; в РФ за-

регистрированы дозы 60, 90 и 120 мг) и удобная схема приме-

нения — 1 раз в день, несомненно, должны привлечь внима-

ние к этому препарату практикующих врачей и пациентов. 

Эторикоксиб способен вызывать класс-специфиче-

ские осложнения со стороны сердечно-сосудистой систе-

мы. В частности, требуется особое внимание при исполь-

зовании его у больных АГ. Однако существенного (выде-

ляющего его среди других НПВП) повышения риска раз-

вития кардиоваскулярных катастроф, таких как инфаркт

миокарда или ишемический инсульт, а также связанной с

ними летальности, для эторикоксиба не доказано. При

этом эторикоксиб безопаснее, чем традиционные НПВП,

в отношении развития патологии ЖКТ, поражения пече-

ни, кожных и респираторных реакций, что определяет це-

лесообразность его применение при наличии соответству-

ющих факторов риска. 
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