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Быстрое и максимально полное обезболивание относится к 

числу первоочередных задач медицинской помощи. Боль — наи-

более неприятное проявление основных патологических состоя-

ний, поэтому ее эффективное подавление позволяет существен-

но улучшить качество жизни пациентов и завоевать их доверие, 

что немаловажно, если речь идет о дебюте хронического заболе-

вания, требующего длительной патогенетической терапии.
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Аннотация
Нестероидные противовоспалительные препараты (НПВП) — наиболее широко распространенные средства для лечения 
острой и хронической боли при заболеваниях опорно-двигательной системы (ОПС). Однако их применение может 
сопровождаться развитием опасных осложнений в виде органических и функциональных нарушений сердечно-сосудистой 
системы (ССС) и желудочно-кишечного тракта (ЖКТ). В настоящее время в распоряжении врачей имеется широкий спектр 
НПВП, но ни один из представителей этой группы лекарственных препаратов не может считаться наилучшим. Так, 
высокоселективные ингибиторы циклооксигеназы-2 («коксибы») существенно безопаснее для ЖКТ, однако их применение 
четко ассоциируется с повышением риска развития тяжелых сердечно-сосудистых осложнений. Неселективные НПВП, 
такие как напроксен или кетопрофен, более безопасны для ССС, но чаще вызывают выраженные органические и 
функциональные нарушения ЖКТ. Можно предположить, что наиболее приемлемым выбором для большинства больных в 
этой ситуации является применение умеренно селективных НПВП, таких как мелоксикам (мовалис). Этот препарат долго и 
широко используется в мировой клинической практике и завоевал доверие врачей и пациентов. Основные преимущества 
мелоксикама — доказанная эффективность, удобная схема применения, относительно низкий риск развития осложнений в 
виде органических и функциональных нарушений ЖКТ и ССС, а также хорошая сочетаемость с низкими дозами аспирина.

Ключевые слова: нестероидные противовоспалительные препараты, мелоксикам, желудочно-кишечный тракт, сердечно-
сосудистая система, осложнения.

Nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) are most commonly used to treat acute and chronic pain in locomotor system 
(LMS) diseases. However, their administration may be accompanied by the development of dangerous complications as organic 
and functional disorders of the cardiovascular system (CVS) and gastrointestinal tract (GIT). Physicians have currently a wide 
range of NSAIDs at their disposal; but none of the representatives of this group can be considered the best. Thus, highly selective 
cyclooxygenase-2 inhibitors (Coxibs) are substantially safer for GIT; however, their use is clearly associated with the increased 
risk of severe cardiovascular events. Nonselective NSAIDs, such as naproxen or ketoprofen, are safer for CVS, but more frequently 
cause significant GIT organic and functional disorders. Moderately selective NSAIDs, such as meloxicam (movalis), conceivably 
could be the most acceptable choice for treating the majority of patients in this situation. This drug has been long and extensively 
used in global clinical practice and has gained the confidence of physicians and patients. The major benefits of meloxicam are its 
proven efficacy, convenient treatment regimen, relatively low risk of complications as organic and functional disorders of the GIT 
and CVD and good compatibility with low-dose aspirin.

Key words: nonsteroidal anti-inflammatory drugs, meloxicam, gastrointestinal tract, cardiovascular system, complications.

АС — анкилозирующий спондилоартрит

БНЧС — боль в нижней части спины

ВКЭ — видеокапсульная эндоскопия

ГКС — глюкокортикостероиды

ДИ — доверительный интервал

ЖДА — хроническая железодефицитная анемия

ЖКК — желудочно-кишечные кровотечения

ИБС — ишемическая болезнь сердца

ИМ — инфаркт миокарда

н-НПВП — неселективные НПВП

НПВП — нестероидные противовоспалительные препараты

ОА — остеоартроз

ОПС — опорно-двигательная система

ОР — относительный риск

ОШ — отношение шансов

ПГ — простагландины

РА — ревматоидный артрит

РКИ — рандомизированные клинические исследования

СО — слизистая оболочка

ССО — сердечно-сосудистые осложнения

ТК — тонкая кишка

ЦОГ-2— циклооксигеназа-2

Обезболивающая терапия имеет принципиальное значение 

при мышечно-скелетных заболеваниях, таких как остеоартроз 
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(ОА) и боль в нижней части спины (БНЧС), с которыми в насто-

ящее время связано большинство случаев развития хронической 

неонкологической боли [1—3].

С точки зрения медицинской науки хроническая боль пред-

ставляется серьезной и самостоятельной угрозой для жизни па-

циента. Стойкая выраженная боль определяет негативные изме-

нения гомеостаза, опосредованные реакцией симпатико-адрена-

ловой системы — повышение артериального давления и частоты 

сердечных сокращений, а также прокоагуляционными сдвигами 

в системе свертывания крови. Эти изменения приводят к значи-

тельному повышению риска развития опасных сердечно-сосуди-

стых осложнений (ССО) [1, 2].

При таких нозологических формах, как ОА и хроническая 

БНЧС, не сопровождающихся висцеральной патологией, но ха-

рактеризующихся выраженной, сохраняющейся нередко на про-

тяжении месяцев и лет болью, риск развития фатальных ССО 

значительно повышен [1, 2].

Это положение подтверждает исследование швейцарских 

ученых E. Nüesch и соавт. [4], которые оценили частоту леталь-

ных исходов у 1163 больных ОА при сроке наблюдения около 5 

лет. Согласно полученным данным, риск смерти вследствие ССО 

у пациентов, страдающих этим «несмертельным» заболеванием, 

в 1,7 раза выше, чем в общей популяции. В ходе последующего 

анализа ученые выявили единственный фактор, который четко 

ассоциировался с развитием фатальных ССО у больных ОА — 

выраженное нарушение функции суставов, препятствующее нор-

мальному движению. Среди умерших такие нарушения отмеча-

лись у 35%, в то время как среди выживших — лишь у 17% 

(p<0,001) [4].

Сходные результаты представлены японскими исследовате-

лями M. Tsuboi и соавт. [5], в течение 10 лет наблюдавших дина-

мику состояния у 944 пациентов с различными ревматическими 

заболеваниями. Выявлено, что у больных гонартрозом риск 

смерти от ССО более чем в 2 раза выше, чем в популяции (отно-

шение шансов — ОШ — 2,32).

Яркой иллюстрацией взаимосвязи боли и риска развития 

ССО стала работа австралийских ученых K. Zhu и соавт. [6], кото-

рые на протяжении 5 лет наблюдали группу из 1484 пожилых 

женщин (старше 70 лет), страдающих хронической БНЧС. Среди 

них 21,7% исходно и 26,9% в конце периода наблюдения испыты-

вали болевые ощущения ежедневно. В этой подгруппе риск смер-

ти от ССО оказался более чем в 2 раза (относительный риск — ОР 

2,13 при 95% доверительном интервале — ДИ — от 1,35 до 3,34) 

выше, чем в группе пациенток, у которых боль отмечалась реже.

Нельзя не отметить еще один, сугубо практический аспект 

проблемы адекватного обезболивания. Больные приходят на 

прием к врачу в первую очередь за облегчением страданий; «разо-

браться» в ситуации, узнать точный диагноз — вторичная, хотя и, 

несомненно, важная, цель обращения за медицинской помощью. 

Чрезмерное увлечение диагностическими мероприятиями и «ба-

зисными» средствами в ущерб простым и эффективным методам 

контроля боли может вызывать негативное отношение пациента 

к лечащему врачу и отвратить его от методов классической меди-

цины. Наоборот, эффективное устранение наиболее тягостных 

симптомов будет наиболее действенным способом завоевать до-

верие больного и добиться строгого соблюдения им сложной схе-

мы длительной патогенетической терапии [1, 2].

Однако добиться эффективного контроля хронической боли 

непросто. Иллюстрацией этого является работа испанских уче-

ных L. Arboleya и соавт. [7], которые оценили мнение о результа-

тах лечения 897 пациентов с ОА, не менее 6 мес получавших 

анальгетики, наиболее часто — нестероидные противовоспали-

тельные препараты (НПВП): диклофенак, ацеклофенак и пирок-

сикам. Недовольными действием назначенных лекарственных 

препаратов оказались 46% опрошенных и лишь 1 больной из 6 

считал себя полностью удовлетворенным результатом обезболи-

вающей терапии.

В этом плане весьма интересны данные британских иссле-

дователей M. Gore и соавт. [8], которые оценили практику на-

значения анальгетиков (парацетамол, НПВП, трамадол, «сла-

бые» и «сильные» опиоиды) у пациентов с ОА и БНЧС. По раз-

ным причинам — из-за неэффективности, нежелательных явле-

ний и др., в течение 1-го месяца лечения назначенные препара-

ты отменялись почти у 90% больных (от 30 до 60% составляли 

случаи замены терапии, до 15% — ее усиление — использование 

различных комбинаций). Можно видеть, что в большинстве 

случаев (не менее 2/
3
) изначально рекомендованный врачом 

анальгетический препарат не оправдал надежд и не стал реше-

нием проблемы боли [8].

Следует помнить, что развитие боли, особенно хрониче-

ской, является сложным, многокомпонентным патологическим 

процессом. В ее развитии принимают участие локальное воспа-

ление, мышечный спазм, повреждение элементов связочного ап-

парата, биомеханические нарушения, дисфункция болевой си-

стемы (периферическая и центральная сенситизация, «истоще-

ние» антиноцицептивных механизмов и др.) [1, 2, 9, 10]. Очевид-

но, что монотерапия, даже наиболее эффективными средствами, 

не всегда может обеспечить терапевтический успех. Лишь ком-

плексный подход, основанный на комбинированном использо-

вании лекарств, обладающих разным механизмом действия, по-

зволяет добиться эффективного контроля хронической боли 

(табл. 1).
Фармакотерапию мышечно-скелетной боли первого ряда 

представляют, несомненно, НПВП. Они обладают уникальным 

сочетанием обезболивающего, противовоспалительного и жаро-

понижающего действия, обеспечивающим эффективное купиро-

вание основных симптомов, связанных с патологией органов 

ОПС [1—3].

Основной механизм фармакологического действия НПВП 

связан с блокадой циклооксигеназы-2 (ЦОГ-2), которая образу-

ется в очагах повреждения тканей и отвечает за активный синтез 

простагландинов (ПГ) — важнейших медиаторов боли и воспале-

ния. Важно отметить, что анальгетическое действие НПВП реа-

лизуется не только путем снижения возбудимости перифериче-

ских болевых рецепторов. Вероятно, не меньшее значение имеет 

влияние НПВП и на центральные механизмы формирования бо-

ли — феномен центральной сенситизации, который также опос-

редован гиперпродукцией ПГ (асептическое нейрональное вос-

паление) и активацией глиальных клеток, возникающих в ответ 

на стойкое и мощное болевое раздражение структур ноцицептив-

ной системы [1—3].

Очевидно, что если в патогенезе острой или хронической бо-

ли важную роль играет воспаление (даже субклиническое, как 

при ОА и дорсалгии), сопровождающееся активным синтезом 

биологически активных субстанций таких, как интерлейкины 1 и 

6, фактор некроза опухоли, применение НПВП будет целесоо-

бразным и необходимым. Более того, в этой ситуации, как пока-

зывают данные многих клинических исследований, по своей те-

рапевтической активности НПВП имеют однозначное преиму-

щество перед другими анальгетиками — парацетамолом и опиои-

дами, которые не обладают противовоспалительными свойства-

ми [1—3].

В арсенале терапевта имеется исключительное разнообразие 

НПВП. Это создает для практикующих врачей трудности, ведь 

даже эксперты не всегда могут определить критерии достоинства 

препаратов, которые следует использовать для решения вопроса 

о выборе того или иного НПВП. Ситуация еще более усложняет-

ся из-за активной рекламной деятельности некоторых фирм-

производителей, продвигающих свой продукт как «самый дей-

ственный и безопасный среди всех возможных». Однако реаль-

ная практика четко показывает, что ни один из НПВП не может 

считаться наилучшим, и если препарат обладает преимуществом 

по какому-либо параметру, скорее всего, у него обнаружатся и 

определенные недостатки.

Анальгетический эффект всех НПВП при их применении в 

терапевтических дозах практически не различается. По крайней 

мере нет неоспоримых данных, полученных в ходе серии методи-

чески правильно организованных клинических испытаний, что 

какой-либо препарат из этой группы существенно превосходит 

другие по анальгетическому действию. Основное различие между 

НПВП (иногда очень существенное) определяется их безопасно-

стью [3].

Среди НПВП выделяют две полярные группы, различающи-

еся по своей селективности в отношении ЦОГ-2 (их главной фар-
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макологической «мишени»): неселективные (н-НПВП) и высо-

коселективные — «коксибы». Селективность НПВП позволяет 

избежать подавления активности биохимического «собрата» 

ЦОГ-2 — фермента ЦОГ-1, работа которого крайне важна для 

поддержания многих жизненных функций, таких как защитные 

свойства слизистой оболочки (СО) желудочно-кишечного тракта 

(ЖКТ). Блокада ЦОГ-1 (свойственная н-НПВП) приводит к су-

щественному повышению риска развития тяжелой, угрожающей 

жизни патологии ЖКТ (связанные с приемом НПВП гастропа-

тии и энтеропатии — НПВП-гастропатии и НПВП-энтеропатии. 

В этом плане «коксибы» значительно менее опасны [3].

Однако селективное подавление ЦОГ-2 (без влияния на 

ЦОГ-1) может приводить к дисбалансу синтеза тромбоксана А2 и 

простациклина, что повышает риск тромбоза сосудов. У больных 

с сердечно-сосудистыми заболеваниями это чревато повышени-

ем риска развития тяжелых ССО — инфаркта миокарда (ИМ) и 

ишемического инсульта [3]. Как видно, использование н-НПВП 

и «коксибов» имеет серьезные ограничения: они подходят далеко 

не всем пациентам (табл. 2). Соответственно, могут быть пред-

ставлены два основных варианта развития событий, при которых 

применение представителей этих лекарственных групп наиболее 

целесообразно.

Так, «коксибы» в большей степени подходят для относи-

тельно молодых пациентов, нуждающихся в кратковременной 

обезболивающей терапии и имеющих умеренно выраженный 

риск развития осложнений в виде органических и функциональ-

ных нарушений ЖКТ в отсутствие выраженной сочетанной пато-

логии ССС.

н-НПВП (кроме кеторолака, пригодного лишь для кратко-

временного использования) более приемлемы для больных стар-

шей возрастной группы с умеренным риском развития ССО, но 

без существенных факторов риска развития НПВП-гастропатии. 

В большинстве случаев эти препараты могут быть использованы 

лишь в сочетании с гастропротектором (ингибитором протонно-

го насоса).

Позицию между н-НПВП и «коксибами» следует отвести 

для препаратов с умеренной селективностью в отношении ЦОГ-

2. Их применение должно приводить к меньшему числу выра-

женных осложнений в виде органических и функциональных на-

рушений ЖКТ, но при этом не сопровождаться значительным 

повышением риска развития ССО. Это некая «золотая середи-

на», которая приемлема для большинства пациентов и особенно 

интересна сейчас, когда медицинская общественность после не-

доброй памяти «кризиса коксибов» с большой настороженно-

стью относится к высокоселективным ингибиторам ЦОГ-2. При 

этом проблема НПВП-гастропатии, столь характерная для 

н-НПВП, никогда не потеряет своей актуальности.

В середине 90-х годов прошлого века такое положение за-

нимал диклофенак. Однако в настоящее время этот препарат уже 

не соответствует высоким требованиям безопасной фармакоте-

рапии. В нашей стране, прежде всего из-за широкого примене-

ния дешевых генериков этого препарата, именно с диклофена-

ком связывается наибольшее число осложнений в виде органиче-

ских и функциональных нарушений ЖКТ [11]. Еще хуже обстоит 

ситуация с ССО. Так, по данным метаанализа, проведенного 

P. McGettigan и D. Henry [12], (30 исследований случай—кон-

троль, включавших 184 946 больных с ССО и 21 когортное иссле-

дование, суммарно >2,7 млн лиц), риск развития ИМ при ис-

пользовании диклофенака увеличивается примерно на 40% (ОШ 

1,4). В популяционном исследовании датских ученых E. Fosbøl и 

соавт. [13] прием диклофенака сопровождался наибольшим сре-

ди НПВП риском развития ИМ, инсульта и смерти от ССО более 

высоким, чем у «коксибов».

Существенно больший интерес вызывает другой представи-

тель «золотой середины» — умеренно селективный ингибитор 

ЦОГ-2 мелоксикам, который появился в 1995 г. С тех пор этот 

эффективный и достаточно безопасный препарат остается одним 

из наиболее востребованных представителей группы НПВП, ко-

торый активно используется практически во всех странах мира.

Мелоксикам прошел серьезную проверку в ходе большого 

числа клинических испытаний; его эффективность изучалась 

при широком круге заболеваний и патологических состояний, 

начиная от анестезиологической практики и заканчивая хрони-

ческими заболеваниями суставов. Эти работы четко подтверди-

ли, что мелоксикам нисколько не уступает по своему терапевти-

ческому потенциалу «традиционным» НПВП при наиболее рас-

пространенных заболеваниях, характеризующихся мышечно-

скелетной болью (ОА, БНЧС, ревматоидный артрит — РА и ан-

килозирующий спондилоартрит — АС) [14—22].

Однако основным преимуществом мелоксикама следует 

считать его хорошую переносимость. В серии крупных рандоми-

зированных клинических исследования (РКИ) однозначно под-

твердилось значительно меньшее число осложнений в виде орга-

нических и функциональных нарушений ЖКТ при использова-

нии этого препарата по сравнению с н-НПВП.

В ходе 4-недельного исследования MELISSA (n=9323) ме-

локсикам в дозе 7,5 мг сравнивали с диклофенаком в дозе 100 мг/

сут. Суммарное число побочных эффектов в виде органических и 

функциональных нарушений ЖКТ при использовании мелокси-

кама было достоверно меньше — 13,3% против 18,7% в группе 

диклофенака. При этом число эпизодов прекращения терапии 

из-за осложнений у больных, получавших мелоксикам, было в 2 

раза меньше: 3 и 6,1% соответственно (р<0,001). Опасные ослож-

нения — клинически выраженные язвы, желудочно-кишечные 

кровотечения (ЖКК) и перфорации на фоне приема мелоксика-

ма отмечались также реже (но недостоверно) — 5 и 7 случаев со-

ответственно [23].

По аналогичному плану проведено РКИ SELECT (n=8656), 

однако в качестве сравнения использовался пироксикам в дозе 20 

мг. Это исследование показало достоверное преимущество ме-

локсикама в отношении риска развития тяжелых осложнений в 

виде органических и функциональных нарушений ЖКТ, возник-

ших у 7 и 16 больных соответственно (р<0,05). Как и в РКИ 

MELISSA, диспепсия и связанные с ней эпизоды отмены тера-

пии достоверно чаще отмечалась у больных, получавших препа-

рат сравнения: 10,3 и 3,8% против 15,4 и 5,3% соответственно 

(р<0,001) [24].

В работе D. Yocum и соавт. [25] 774 больных с ОА в течение 3 

мес получали мелоксикам в дозе 3,75, 7,5 и 15 мг, диклофенак 100 

мг или плацебо. Результаты исследования показали, что общее 

число осложнений в виде органических и функциональных на-

рушений ЖКТ на фоне приема мелоксикама было достоверно 

меньше, чем при использовании диклофенака — 19 и 28% соот-

ветственно (р<0,05).

Безопасность мелоксикама также подтверждена в ряде ко-

гортных исследований, таких как H. Zeidler и соавт. [26]. В этом 

исследовании приняли участие 2155 врачей Германии, наблюдав-

ших 13 307 больных ревматологического профиля, которые в те-

чение 1—3 мес получали мелоксикам в дозе 7,5 мг (65%) или 15 мг 

(33%). Эффективность и переносимость препарата оценивали 

путем анализа данных, предоставленных лечащими врачами в со-

ответствующих анкетах. Хотя большинство больных были старше 

60 лет, а у 12% имелся язвенный анамнез, нежелательные эффек-

ты в виде органических и функциональных нарушений ЖКТ от-

мечены у 0,8%, а выраженные — лишь у 5 больных (4 неослож-

ненные язвы желудка и 1 перфорация) [26].

Несколько ранее P. Schoenfeld и соавт. [27] провели метаана-

лиз 12 РКИ длительностью от 1 до 24 нед, в которых мелоксикам 

сравнивался с диклофенаком, пироксикамом и напроксеном у 

больных ОА, РА и дорсалгией. Показано, что прием мелоксикама 

ассоциировался с достоверно меньшим суммарным числом ос-

ложнений в виде органических и функциональных нарушений 

ЖКТ (ОР 0,64 при 95% ДИ от 0,59 до 0,69), частоты развития дис-

пепсии (ОШ 0,73 при 95% ДИ от 0,64 до 0,84), симптоматических 

язв, ЖКК и перфораций (ОШ 0,52 при 95% ДИ от 0,28 до 0,96), а 

также риска отмены терапии из-за осложнений в виде органиче-

ских и функциональных нарушений ЖКТ (ОШ 0,59 при 95% ДИ 

от 0,52 до 0,67).

Более поздний метаанализ G. Singh [25], включавший дан-

ные 28 РКИ (24 196 больных), также подтверждает положение о 

большей безопасности мелоксикама в дозе 7,5 мг по сравнению с 

традиционными НПВП в отношение ЖКТ. Так, частота ЖКК 

при использовании этой дозы мелоксикама составила лишь 
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0,03% (при приеме 15 мг 0,2%), в то время как у получавших ди-

клофенак в дозе 100—150 мг/сут — 0,15% [28].

С целью изучения влияния мелоксикама на верхние отделы 

ЖКТ несколько лет назад мы провели ретроспективный анализ 

развития язв желудка и/или двенадцатиперстной кишки у ревма-

тологических пациентов, находившихся в 2002—2005 гг. на ста-

ционарном лечении в клинике ФГБУ НИИР РАМН. Исследуе-

мые группы составили лица, которым в этот период по различ-

ным причинам была проведена эзофагогастродуоденоскопия: 

425 больных, получавших мелоксикам, и 2428 — диклофенак 

(рис. 1). У пациентов, принимавших мелоксикам, язвы возника-

ли почти в 2 раза реже, в том числе у больных с таким фактором 

риска, как язвенный анамнез [29].

В последние годы большое внимание исследователей и 

практикующих врачей привлекает проблема негативного воздей-

ствие НПВП на дистальные отделы ЖКТ. Речь идет, прежде все-

го, о НПВП-энтеропатии — патологии тонкой кишки (ТК), ко-

торая сопровождается повышением ее проницаемости и развити-

ем хронического воспаления, связанного с проникновением в 

кишечную стенку бактерий или их компонентов, содержащихся в 

химусе. Это осложнение может проявить себя тяжелыми ЖКК, 

перфорацией и стриктурами ТК; однако наиболее характерным 

его признаком является субклиническая кровопотеря, приводя-

щая к развитию хронической железодефицитной анемии (ЖДА) 

[3, 30, 31]. В последнее время интерес к данной патологии очень 

велик, поскольку даже в отсутствие угрожающих жизни осложне-

ний НПВП-энтеропатия может оказывать существенное нега-

тивное влияние на состояние здоровья пациента. Ведь хрониче-

ская ЖДА определяет существенное снижение кислородной ем-

кости крови, уменьшение устойчивости к нагрузкам и в конеч-

ном счете повышение риска развития тяжелых ССО.

Подтверждением этого служит опубликованная в 2012 г. ра-

бота G. Sands и соавт. [32]. Ученые провели метаанализ 51 РКИ, в 

которых сравнивалась безопасность целекоксиба и н-НПВП 

(n=50 116), с целью определения взаимосвязи снижения уровня 

гемоглобина и частоты развития угрожающих жизни системных 

осложнений. Оказалось, что анемия резко увеличивала риск раз-

вития тяжелых ССО. Так, у 932 больных, у которых развилось 

клинически выраженное снижение уровня гемоглобина (более 20 

г/л), частота развития ИМ составила 0,6%, в то время как у паци-

ентов, не имевших признаков анемии, — лишь 0,2%. Аналогично 

прогрессирование ишемической болезни сердца (ИБС) отмечено 

у 1,2 и 0,3% больных [32].

НПВП-энтеропатия — проблема, характерная для «тради-

ционных» НПВП. Имеются веские доказательства, что с-НПВП 

(«коксибы») значительно более безопасны, чем «традиционные» 

НПВП, в отношении риска развития данной патологии [3].

Самой современной методикой, позволяющей точно диа-

гностировать патологию СО тощей и подвздошной кишки, воз-

никающую на фоне приема НПВП, является видеокапсульная 

эндоскопия (ВКЭ). Именно она использовалась в ходе ряда ис-

следований, в которых проводилось сравнение влияния «кокси-

бов» и н-НПВП на состояние ТК [3, 33].

В последние годы появились первые сообщения о сравни-

тельно низкой частоте развития НПВП-энтеропатии при ис-

пользовании мелоксикама, подтвержденные данными ВКЭ. Так, 

недавно мы провели работу по изучению влияния мелоксикама 

(мовалис) и диклофенака на состояние ТК у 15 больных АС. Вы-

бор этой нозологической формы для изучения развития НПВП-

энтеропатии был не случаен. У пациентов с АС повышен риск 

развития патологии ТК — известна ассоциация между хрониче-

скими воспалительными заболеваниями кишки и серонегатив-

ными спондилитами. Кроме того, больные АС часто принимают 

НПВП, нередко длительно и в высоких дозах [34].

Согласно полученным результатам, те или иные изменения 

СО ТК — наличие воспаления, геморрагий, эрозий или язв вы-

являлись одинаково часто на фоне приема мелоксикама 15 мг/сут 

или диклофенака 100—200 мг/сут: 71,4 и 75% соответственно. Од-

нако среднее число эрозий было недостоверно меньше у получав-

ших мовалис: 6,2±4,7 и 9,4±7,3 соответственно [34].

Полученные нами данные согласуются с данными Y. 

Maehata и соавт. [35]. Они выполнили ВКЭ 29 добровольцам с 

исходно нормальным состоянием СО ТК, которые в течение 2 

нед получали мелоксикам 10 мг/сут или целекоксиб 200 мг/сут. 

Число лиц, у которых после курса НПВП выявлена патология 

ТК, при использовании мелоксикама оказалось меньше, чем на 

фоне приема «коксиба» — 26,7 и 42,9% соответственно.

Можно констатировать, что в отношении ССО мелоксикам 

как минимум не хуже, чем «традиционные» НПВП. Так, в серии 

РКИ, проводившихся в конце 90-х годов XX века, показано, что 

риск развития тяжелых ССО при использовании мелоксикама не 

превышает таковой на фоне плацебо.

По результатам упомянутого в метаанализе 28 РКИ, прове-

денного G. Singh [28], частота развития ИМ при использовании 

мелоксикама оказалась ниже, чем на фоне диклофенака: 0,09% 

для дозы 7,5 мг/сут, 0,19% для 15 мг/сут и 0,22% для диклофенака 

100—150 мг/сут.

Необходимо отметить, что по результатам представленной 

выше работы P. McGettigan и D. Henry [12], у мелоксикама от-

мечена слабовыраженная (не превышающее средний уровень для 

всех НПВП), присущая всему классу НПВП, способность повы-

шать риск развития ИМ — примерно на 20% (OШ 1,2). Согласно 

этим данным мелоксикам уступает напроксену, однако находит-

ся на уровне целекоксиба и ибупрофена и превосходит диклофе-

нак (OШ 1,4, т.е. повышение риска на 40%).

Сопоставимые результаты представлены финскими учены-

ми А. Helin-Salmivaara и соавт. [36]. Они провели крупное попу-

ляционное исследование, в ходе которого ОР развития ССО, свя-

занный с НПВП, оценивался у 33 309 больных с ИМ (138 949 — 

соответствующий контроль; рис. 2). Уровень риска для прини-

мавших мелоксикам оказался на среднем уровне — ОШ 1,25. Это 

несколько больше, чем у принимавших напроксен (OШ 1,19), но 

явно меньше по сравнению с диклофенаком (OШ 1,35) и особен-

но нимесулидом (OШ 1,69).

Имеется весьма любопытный факт: мелоксикам в свое время 

изучался как компонент терапии ИБС (!). В ходе исследования 

NUT-2 60 больным с острым коронарным синдромом, которые в 

качестве антитромботической терапии в течение 1 мес получали 

аспирин и гепарин, был дополнительно назначен мелоксикам 15 

мг/сут. Еще 60 больных, проходивших аналогичную антитромбо-

тическую терапию, составили контроль — им было назначено 

плацебо. Результаты лечения в группе мелоксикама были отчет-

ливо лучше. Так, среди больных, получавших этот препарат, ни у 

кого не развился ИМ и не умер ни один больной; в то же время в 

контрольной группе было 2 случая ИМ и одна коронарная смерть. 

В 1-й группе реваскуляризация потребовалась 6 (10%) больным, а 

во 2-й —15 (25%; р<0,05) [37].

В наши дни подобное исследование, скорее, представляется 

медицинской казуистикой; тем не менее оно может служить хо-

рошей иллюстрацией благоприятной переносимости мелоксика-

ма у пациентов с факторами риска развития ССО.

Мелоксикам имеет еще одно важное преимущество: в отли-

чие от «традиционных» НПВП он не вступает в неблагоприятное 

Рис. 1. Выявление язв и множественных (>10) эрозий же-
лудка и/или двенадцатиперстной кишки у больных, регу-
лярно получавших мелоксикам или диклофенак [29].

А.Е. Каратеев
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взаимодействие с низкими дозами аспирина и не уменьшает ан-

титромбоцитарный потенциал последних. Подтверждением это-

го стало эпидемиологическое исследование G. Singh и соавт. [38], 

основанное на анализе Калифорнийской базы данных о боль-

ных, перенесших ИМ (n=15 343). У пациентов, получавших ме-

локсикам в комбинации с аспирином, риск развития ИМ был 

Рис. 2. Риск развития ИМ на фоне приема различных НПВП (данные популяционного исследования, проведенного в 
Финляндии: 33 309 больных с ИМ, 138 949 — контроль) [36].

Таблица 1. Л ечение боли при заболеваниях ОПС: комплексный подход

Основные элементы патогенеза Методика воздействия

Локальное воспаление (в том числе воспаление 

низкой интенсивности)

НПВП, локальное введение глюкокортикостероидов (ГКС), медленно дей-

ствующие симптоматические средства* (при ОА)

Мышечный спазм Миорелаксанты (толперизон, тизанидин, баклофен)

Энтезопатия Локальная противовоспалительная терапия (НПВП, ГКС)

Нарушения биомеханики Ортезирование, хирургическая коррекция

Дисфункция ноцицептивной системы Опиоидные анальгетики (трамадол), противосудорожные препараты (прега-

балин, габапентин), антидепрессанты (амитриптилин, дулоксетин)

Примечание. * — по современным представлениям действие препаратов этой группы (глюкозамин, хондроитин, диацереин и неомы-

ляемые соединения авокадо/сои) оказывают «медленное» противовоспалительное действие.

Таблица 2. Преимущества и недостатки неселективных НПВП и «коксибов» [3]

Группа НПВП Преимущества Недостатки

Неселективные ин-

гибиторы ЦОГ-2 

(ибупрофен, кето-

профен, кеторолак, 

лорноксикам, на-

проксен)

Быстрый анальгетический эффект.

Относительно низкий риск развития ССО 

(особенно у напроксена).

Относительно низкая, умеренная номинальная 

стоимость

Высокая частота развития осложнений в виде органиче-

ских и функциональных нарушений ЖКТ (особенно у ке-

торолака).

Существенное увеличение риска развития таких осложне-

ний при увеличении дозы и длительности приема*.

Умеренный противовоспалительный потенциал (ибупро-

фен)**.

Снижение антитромботического эффекта низких доз аспи-

рина (ибупрофен)

«Коксибы» (целе-

коксиб, рофекоксиб, 

эторикоксиб)

Низкая частота осложнений в виде органиче-

ских и функциональных нарушений ЖКТ (до-

казано в отношении верхних отделов ЖКТ для 

всех «коксибов», ТК — для целекоксиба).

Хороший противовоспалительный потенциал. 

Не снижают антитромботический эффект низ-

ких доз аспирина

Устойчивая ассоциация с риском развития тяжелых ССО.

Более высокий риск дестабилизации артериальной гипер-

тонии (особенно характерно для эторикоксиба).

Более высокая номинальная стоимость

Примечание. * — применение кеторолака более 5 дней не рекомендуется фирмами-производителями; ибупрофен при назначении в 

дозе более 1600 мг/сут также часто вызывает осложнения в виде органических и функциональных нарушений ЖКТ, как и другие 

н-НПВП.

Мелоксикам: «золотая середина» НПВП



104 ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЙ АРХИВ 5, 2014

значительно ниже, чем у получавших этот препарат без аспирина: 

OШ 0,53 и 1,56 соответственно. В то же время популярный аналь-

гетик ибупрофен явно ухудшал эффект аспирина. У пациентов, 

получавших эти препараты вместе, риск развития ИМ оказался 

даже несколько выше, чем у принимавших только ибупрофен: 

OШ 1,2 и 1,08 соответственно [38].

Обсуждая преимущества мелоксикама, следует обратить 

внимание на низкий риск кожных аллергических реакций. Хотя 

эти осложнения при использовании НПВП возникают редко, 

тем не менее в ряде случаев они могут оказаться серьезной про-

блемой. Мелоксикам в этом плане достаточно безопасен. Так, по 

данным американских авторов, за первые 2 года использования 

этого препарата в США не зафиксировано ни одного эпизода 

синдрома Стивенса—Джонсона или токсического эпидермаль-

ного некролиза (например, на фоне приема целекоксиба 47 эпи-

зодов) [39]. Низкая частота кожных реакций при использовании 

мелоксикама также отмечена K. Ward и соавт. [40], опубликовав-

ших в 2010 г. методический обзор.

Более того, имеется ряд работ, показавших возможность при-

менения мелоксикама у пациентов, у которых ранее возникали кож-

ные аллергические или бронхоспастические реакции при использо-

вании аспирина или других «традиционных» НПВП [41, 42].

Тяжелые гепатотоксические реакции также относятся к чис-

лу редких побочных эффектов НПВП. Тем не менее оценка риска 

развития осложнений в виде нарушения функции печени акту-

альна для ряда представителей этой лекарственной группы — та-

ких, как диклофенак и нимесулид [3]. Например, среди 17 289 

участников 18-месячного РКИ MEDAL (сравнение эторикокси-

ба и диклофенака), получавших диклофенак, троекратное повы-

шение активности аланинаминотрансферазы отмечено у 3,1%, а 

десятикратное — у 0,5% [43]. Хотя при этом не зафиксировано ни 

одного эпизода развития печеночной недостаточности или жел-

тухи, столь явная отрицательная динамика биохимических пока-

зателей вызывает беспокойство и является причиной прерыва-

ния терапии.

Эти проблемы, к счастью, для мелоксикама нехарактерны. 

В доступной литературе на фоне лечения этим препаратом опи-

саны лишь единичные случаи бессимптомного, но значительного 

повышения уровня трансаминаз или клинически выраженных 

нарушений функции печени не отмечено [44, 45].

Сравнительная гепатотоксичность различных НПВП изу-

чалась в работе итальянских авторов G. Traversa и соавт. [46]. 

Они сравнили частоту нарушений функции печени у 397 537 

больных, получавших НПВП в 1997—2001 гг. Согласно полу-

ченным данным мелоксикам демонстрировал наилучшую пере-

носимость. Частота гепатотоксических реакций при его исполь-

зовании составила 23,6 эпизода на 100 000 человеко-лет. Анало-

гичный показатель для нимесулида, диклофенака и ибупрофена 

оказался значительным — 35,2, 39,2 и 44 эпизода на 100 000 

человеко-лет [46].

Завершая обзор, следует отметить, что преимущества любо-

го лекарственного средства определяются не только удачными 

фармакологическими свойствами и благоприятными результата-

ми клинических испытаний. Для практикующих врачей огром-

ное значение имеет «репутация» препарата, которая приобрета-

ется с годами его успешного использования в реальной клиниче-

ской практике.

Мелоксикам — представитель НПВП, хорошая «репута-

ция» которого не вызывает сомнений. Этот лекарственный пре-

парат хорошо знаком врачам всего мира, они доверяют его эф-

фективности и хорошей переносимости и активно используют 

его в своей работе. Необходимо заметить, что хорошая «репута-

ция» мелоксикама обусловлена конкретным оригинальным 

препаратом, известным за рубежом как мобик (мobic), а в Рос-

сии как мовалис. Именно он проходил проверку в ходе много-

численных клинических испытаний, доказав в конечном счете 

свой терапевтический потенциал и благоприятный профиль 

переносимости. Наличие аналогичных преимуществ у много-

численных генериков мелоксикама все еще требует серьезных 

доказательств.

Позиция мелоксикама (мовалис) среди других НПВП пред-

ставляется наиболее удачной. Конечно, этот препарат не может 

считаться совершенно безопасным, как и любой другой предста-

витель этой лекарственной группы. Однако он обладает хорошей 

переносимостью и относительно низким риском развития се-

рьезных осложнений, в виде нарушения функции как ЖКТ, так и 

ССС; он достаточно эффективен и удобен в применении. В це-

лом мелоксикам сегодня — препарат первого ряда для многих 

пациентов, страдающих острыми и хроническими заболевания-

ми суставов и позвоночника.
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