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За последние 20 лет в лечении  ревматических заболева-

ний достигнуты значительные успехи, связанные с появлени-

ем новых препаратов, тем не менее нестероидные противо-

воспалительные препараты (НПВП) по-прежнему широко

используются у таких больных [1]. Так, у пациентов с РА по-

требность в приеме НПВП с 1997 по 2007 г. оставалась прак-

тически на одном уровне: 47,3% против 44,7% [2]. В послед-

ние годы особое внимание уделяется не столько симптомати-

ческой эффективности НПВП, поскольку она хорошо дока-

зана как для классических, так и селективных НПВП в отно-

шении провоспалительного фермента циклооксигеназы 2

(ЦОГ 2), а выбору препарата и его безопасности. Все практи-

кующие врачи хорошо знают об ульцеративном действии

НПВП на желудочно-кишечный тракт (ЖКТ), в том числе на

тонкий и толстый кишечник. Смертность от этих осложнений

в 2–3 раза превышает летальные исходы у лиц, не получавших

эту терапию [3]. Поэтому перед назначением НПВП необхо-

дим тщательный сбор анамнеза для выяснения возможных

факторов риска развития осложнений со стороны ЖКТ и дру-

гих, в основном сердечно-сосудистых, катастроф. В период

лечения необходимо тщательное наблюдение за пациентами

для предупреждения возникновения нежелательных явлений.

С внедрением в клиническую практику селективных

НПВП (сНПВП) и профилактических мероприятий, на-

правленных на снижение действия факторов риска, частота

осложнений снизилась. Первым сНПВП был нимесулид,

который используется почти четверть века. Его преимуще-

ство заключается в относительно слабом влиянии на ЦОГ 1

слизистой желудка, но при этом он подавляет ее активность

в очагах воспаления и умеренно блокирует действие ЦОГ 2.

Кроме того, нимесулид в отличие от неселективных НПВП

не стимулирует выработку гистамина и тем самым не прово-

цирует развитие симптомов «аспириновой астмы».

В последние годы показано, что НПВП обладают не

только ЦОГ-зависимым симптоматическим эффектом, но

и в определенной степени подавляют иммунные реакции,

что проявляется снижением активности провоспалитель-

ных цитокинов (интерлейкина 6 — ИЛ 6 и фактора некро-

за опухоли α — ФНО α); металлопротеаз, фермента фос-

фодиэстеразы IV, активирующего макрофагальную и ней-

трофильную активность [4].

В большом числе работ, в том числе выполненных с по-

зиций доказательной медицины, показана высокая эффек-

тивность нимесулида при острой и хронической боли, хара-

ктерной для ревматоидного артрита (РА), остеоартроза

(ОА), псориатического артрита, а также при боли в нижней

части спины и др. [5, 6].

В Российской Федерации безопасность одного из генери-

ков нимесулида – найза изучена О.Н. Минушкиным [7], ко-

торый оценил его влияние на слизистую ЖКТ у 600 больных,

получавших препарат в течение 1–3 мес в дозе 200 мг/сут. Хо-

тя 10% этих больных имели язвенный анамнез, ни в одном

случае не развилась перфорация или кровотечение из ЖКТ.

Продолжается дискуссия на тему гепатотоксичности ни-

месулидов. Анализ данных литературы, касающихся пораже-

ния печени при использовании НПВП, показал, что внутри-
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печеночный холестаз или острая печеночная недостаточ-

ность при их регулярном приеме диагностируется у 1 (0,01%)

из 10 тыс. больных [8]. В 2007 г. орган фармакологического

надзора Европейского союза (ЕМЕА) рекомендовал лишь ог-

раничить прием нимесулида дозой ≤200 мг/сут в течение не

более 15 дней. За рубежом (в тех странах, где разрешено при-

менение нимесулида) выпускаются упаковки по 30 таблеток.

В России упаковка найза содержит не более 20 таблеток.

По данным K. Rainsford [9], при приеме нимесулида не

более 1 мес 2-кратное и более повышение уровня печеноч-

ных ферментов (аспартатаминотрансфераза – АСТ и ала-

нинаминотрансфераза – АЛТ) отмечено у 0,4% больных, а

при более длительном лечении – не более чем у 1,5%.

В популяционном исследовании, проведенном италь-

янскими исследователями [10], частота серьезных осложне-

ний при приеме нимесулида составила 35,3 на 100 тыс. па-

циентов/лет, диклофенака – 39,2, ибупрофена – 44,6 и ке-

торолaка – 66,8.

На российском фармакологическом рынке нимесулиды

присутствуют более 10 лет. В НИИР РАМН неоднократно

изучались эффективность и безопасность нимесулидов при

ОА, РА, подагре [11–13]. 

Настоящее исследование основано на ретроспективном

анализе 179 историй болезни пациентов с РА, проходивших

лечение в НИИР РАМН и получавших в качестве симпто-

матической терапии найз, мовалис или диклофенак. Боль-

шинство больных (149) составили женщины в возрасте

55,7±12,6 года. Длительность болезни достигла в среднем

5,1±4,3 года. Функциональное состояние печени оценивали

по уровню печеночных ферментов (АЛТ, АСТ), структуру

печени – на основании данных сонографии на аппарате

Voluson-730 PRO.

По данным анамнеза, 4 пациентки перенесли гепатит А,

еще 4 – гепатит В и 3 – гепатит С. Ни у одной из них не был

повышен уровень АСТ и АЛТ. Всего в группе повышенный

уровень АЛТ выявлен в 11 случаях, АСТ – в 4, но это повыше-

ние превышало норму не более чем в 2 раза. Усиление  эхоген-

ности структуры печени отмечено у 71,6% обследованных.

Треть больных (64) получала найз в дозе 200 мг/сут; 26 –

мовалис по 15 мг/сут и 39 – диклофенак (в основном гене-

рические формы).

Из 64 пациентов, получавших найз в качестве симпто-

матического средства, повышение АСТ зафиксировано у 2,

АЛТ – у 5. Однако объяснять это повышение только прие-

мом найза не обосновано, так как эти больные в качестве

«базисного» препарата принимали метотрексат – МТ (3),

араву (1) или сульфасалазин (1). Монотерапию найзом по-

лучали только 9 больных; найз в сочетании с метотрекса-

том (МТ) – 35, с аравой – 11, с плаквенилом, сульфасала-

зином – единичные пациенты.

Среди больных, получавших мовалис в дозе 15 мг/сут,

16 принимали этот препарат комбинации с МТ или аравой.

Повышение уровня АЛТ выявлено у 1 пациента, леченного

комбинацией мовалиса с МТ; еще у 1 больной, получавшей

монотерапию мовалисом, зафиксировано повышение уров-

ня АСТ и АЛТ.

В группе больных, леченных мовалисом или диклофе-

наком, увеличение уровня АЛТ отмечено у 3 (у них НПВП

комбинировали с аравой). У 1 пациентки, получавшей в ка-

честве базисного препарата МТ, наблюдалось повышение

АСТ и АЛТ.

Таким образом, у больных РА, леченных НПВП, прак-

тически в равном процентном соотношении отмечено повы-

шение уровня печеночных ферментов (при приеме найза –

у 7,8%, мовалиса – 7,7%), несколько чаще (10,2% случаев)

эти изменения регистрировали при приеме диклофенака.

Следует подчеркнуть, что повышение уровня печеночных

ферментов было незначительным и не потребовало измене-

ния схемы лечения. Не выявлено зависимости между этими

нарушениями и сонографическими изменениями (усилени-

ем эхогенности структуры печени), а также длительностью

приема препаратов.

Проведенный анализ свидетельствует о том, что найз как

генерик нимесулида не зарекомендовал себя как гепатоток-

сичный препарат, даже при сочетанном применении с МТ

или аравой. Однако следует помнить, что при выборе препа-

ратов из группы нимесулидов в качестве симптоматического

анальгетического средства нужен тщательный мониторинг за

функциональным состоянием печени, особенно при длитель-

ном лечении (более 15 дней). Если же в анамнезе у пациента

имеются отягощающие факторы, особенно злоупотребление

алкоголем, от приема нимесулидов следует воздержаться.
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