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Резюме.Статья посвящена анализу литературных данных, описывающих результаты эксперименталь-
ных и клинических исследований эффективности и безопасности ацеклофенака (аэртала), предста-
вителя неселективных НПВС. Представлены данные по применению ацеклофенака у пациентов с 
остеоартрозом, ревматоидным артритом, спондилоартритом и при остром и хроническом болевых 
синдромах. 
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Summary. The article deals with the analysis of literature data, which describe the results of experimental 
and clinical studies of the efficacy and safety of Aceclofenac (Airtal), as a non-selective nonsteroidal anti-
inflammatory drug. There are presented data about the administration of Aceclofenac in patients with osteo-
arthritis, rheumatoid arthritis, ankylosing spondylitis and in patients with acute and chronic pain syndromes. 
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Нестероидные противовоспа-
лительные средства (НПВС) 
заняли большую нишу среди 

используемых в клинической прак-
тике препаратов. Уникальность их 
свойств (обезболивающее, жаропо-
нижающее, противовоспалительное, 
иммуномодулирующее) определяет 
использование препаратов данной 
группы врачами различных специ-
альностей. НПВС – лекарственные 
средства первого ряда в купирова-

нии болевых синдромов различной 
природы. НПВС активно назнача-
ются для купирования симптомов 
воспаления в ревматологии, невро-
логии, гинекологии. При использо-
вании НПВС наряду с оценкой эф-
фективности  всегда стоит проблема 
безопасности применения, риска 
развития побочных эффектов.

Механизм действия НПВС связан 
с подавлением активности изофер-
ментов циклооксигеназы (ЦОГ) – 
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ЦОГ-1 и ЦОГ-2. В зависимости от 
избирательности подавления этих 
изоферментов НПВС разделили 
на препараты, которые блокируют 
оба изофермента – неселективные 
ингибиторы, и блокирующие пре-
имущественно ЦОГ-1 или ЦОГ-2 – 
селективные ингибиторы. Риск раз-
вития наиболее опасных побочных 
эффектов  НПВС – гастропатии и 
сердечнососудистых осложнений 
зависит от селективности препара-
тов. Подавление активности ЦОГ-
1 приводит к нарушению синтеза 
физиологически значимых проста-
гландинов и развитию повреждения 
органов, функции которых ими ре-
гулируются – желудочно-кишечного 
тракта, печени, почек. В клиниче-
ской практике часто используются 
неселективные ингибиторы ЦОГ. 
Поэтому появление новых или воз-
вращение на фармацевтический 
рынок страны ранее присутство-
вавших препаратов, относящихся к 
НПВС, всегда требует анализа ли-
тературных данных об их эффектив-

ности и безопасности в различных 
клинических ситуациях. 

Ацеклофенак известен белорус-
ским врачам более 10 лет. Однако 
длительное время препарат был не-
доступен для клинической практики. 
Возвращение оригинального аце-
клофенака под торговым названием 
аэртал, оао «гедеон рихтер», и воз-
можность его широкого применения 
делает актуальным обзор литературы, 
позволяющий представить данные о 
клинической эффективности и без-
опасности препарата.

Ацеклофенак (2-((2,6-дихлорфе-
нил) амино)-фенил) ацетоксиацетило-
вой кислоты) имеет структурное сход-
ство с хорошо известным и широко 
применяемым препаратом  диклофе-
наком. Химическая структура препара-
тов представлена на рис. 1, 2.

Ацеклофенак обладает высокой 
биодоступностью, быстро и полно-
стью всасывается после перораль-
ного приема, что позволяет достиг-
нуть пиковой концентрации в плазме 
через 1–3 часа. В человеческом 

Рисунок 1 Структура ацеклофенака     Рисунок 2 Структура дикло-
фенака натрия
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организме он практически полно-
стью метаболизируется в печени, с 
образованием биологически актив-
ного 4-гидроксиацеклофенака (ос-
новной метаболит), диклофенака и 
4-гидрокси-диклофенака (около 5% 
от введенной дозы). Период полувы-
ведения ацеклофенака составляет 4 
часа, 70–80% экскретируется с мо-
чой, около 20% – с калом [1, 2]. 

Ингибирование ЦОГ-1, ЦОГ-2 и син-
теза простагландинов – ключевой 
механизм терапевтической эффек-
тивности НПВС и развития побочных 
эффектов. По данным Saraf S., со-
отношение ингибирующих концен-
траций ЦОГ-2/ЦОГ-1 у ацеклофенака 
составляет 0,26, – это меньше, чем у 
эталонного селективного ингибитора 
ЦОГ-2 целекоксиба, – 0,7, но боль-
ше, чем у рофекоксиба, – 0,12 [3].

 В исследовании, проведенном на 
эндотелиальных клетках бычьей аор-
ты, было установлено, что для инги-
бирования ЦОГ-2 и ЦОГ-1 необходимы 
гораздо меньшие концентрации аце-
клофенака, чем с индометацином 
[4]. Ацеклофенак избирательно ин-
гибирует активность ЦОГ-2 в неизме-
ненных хондроцитах и хондроцитах 
при остеоартрозе (ОА) [5], а также 
образование ПГ Е2 в синовиальной 
жидкости пациентов с острым про-
цессом в коленных суставах при 
ревматоидном артрите (РА). В ис-
следовании использованы суточные 
дозы ацеклофенака – 75 мг и ди-

клофенака – 50 мг. Ацеклофенак 
существенно подавлял образование 
ПГ Е2 (р<0,05), диклофенак не влиял 
на этот процесс (р>0,05) [6]. 

Противовоспалительные эф-
фекты ацеклофенака связаны не 
только с ингибированием образо-
вания ПГ Е2, но и ИЛ-1β и ФНО-α, 
синтезируемых синовиоцитами 
[7–9]. 

Под влиянием ИЛ-1β и ФНО-α в 
хрящевой и костной тканях увеличи-
вается синтез оксида азота, усили-
вающего катаболические процессы 
в хрящевой ткани при ОА и оказыва-
ющего провоспалительные эффекты 
в кости. Было установлено, что аце-
клофенак, в отличие от пироксикама, 
в концентрациях 5 µg /мл и 10 µg/мл 
на 40 и 70% соответственно пода-
вляет интерлейкин-стимулированный 
синтез оксида азота человеческими 
хондроцитами [10]. 

Имеются литературные данные о 
том, что НПВС могут нарушать ме-
таболизм хрящевой ткани, ослабляя 
процессы синтеза и усиливая про-
цессы деградации суставного хря-
ща. Ацеклофенак в дозах 0,4–10 µg/
мл значительно увеличивает синтез 
гликозаминогликанов (ГАГ) в хряще-
вой ткани пациентов с ОА и снижа-
ет ингибиторный эффект ИЛ-1. Для 
сравнения: диклофенак в сходных 
концентрациях не влияет на этот про-
цесс, а напроксен в дозах 5–100 µg/
мл значительно ингибирует синтез 
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ГАГ в хрящевой ткани больных ОА 
[11]. Усиление синтеза ГАГ, блокиру-
емого ИЛ-1, зависит от присутствия 
ростового фактора IGF-1 [12]. 

В исследованиях in vitro было пока-
зано, что ацеклофенак и мелоксикам, 
в отличие от диклофенака, дозозави-
симо увеличивают синтез протеоглика-
нов и гиалуронана в хрящевых клетках 
пациентов с ОА [13].

Терапевтический эффект аце-
клофенака при РА и ОА может быть 
также связан со снижением базаль-
ной или ИЛ-1β стимулированной 
продукции про-MMP-1 и про-ММР-3. 
Подобное действие характерно для 
основного метаболита ацеклофена-
ка – 4-ОН-aceclofenac [14]. 

Суммируя представленные в лите-
ратуре данные, можно отметить следу-
ющие фармакологические эффекты 
ацеклофенака: подавление экспрес-
сии ЦОГ-2, угнетение синтеза проста-
гландинов, ингибирование активности 
ИЛ-1,6, ФНО-α, подавление продук-
ции оксида азота, стимуляция синтеза 
протеогликанов и гиалуроновой кисло-
ты, ослабление ИЛ-1 опосредованного 
торможения синтеза ГАГ, ослабление 
экспрессии ММР-1 и ММР-3 [43].

Эффективность ацеклофенака, 
как и любого другого препарата, в 
первую очередь была доказана на 
экспериментальных моделях остро-
го и хронического воспаления и кле-
точных культурах. Авторами ряда ра-
бот были получены данные о сходной 

противовоспалительной активности 
ацеклофенака и диклофенака [15, 
16]. 

Изучение безопасности примене-
ния препарата на эксперименталь-
ных животных показало, что число 
язв при введении в организм живот-
ных ацеклофенака было в 3,7–4,2 
раза меньше, чем при использо-
вании напроксена и диклофенака. 
Также показано, что проявления 
желудочно-кишечных кровотечений 
у крыс после однодневного лечения 
ацеклофенаком были значительно 
реже, чем при приеме диклофенака, 
однако после 4-дневного приема эти 
различия исчезали [17]. 

Клиническая эффективность 
ацеклофенака была доказана в ряде 
исследований у пациентов с рев-
матическими болезнями и болями 
различной природы. Проведенные 
исследования можно разделить на 
три группы: открытые исследования, 
плацебо-контролируемые исследо-
вания, сравнительные исследования 
ацеклофенака с другими НПВС. 

Открытое исследование выпол-
нено у пациентов с ОА (86 человек) 
и РА (26 человек). Лечение ацекло-
фенаком в течение одного месяца 
приводило к статистически значимо-
му снижению боли, ее усиление на-
блюдалось только через 12 месяцев 
наблюдения [18]. 

Эффективность ацеклофенака у 
пациентов с ОА оценивалась в двух 
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плацебо-контролируемых исследо-
ваниях. В первом из них, двойном 
слепом многоцентровом, в парал-
лельных группах исследования 146 
рандомизированных пациентов 
(средний возраст 61 год) получа-
ли ацеклофенак 100 мг в день или 
плацебо в течение 4 недель. Выра-
женность болевого синдрома при 
движении, в покое, ночью оценива-
ли пациенты и врачи. К окончанию 
исследования интенсивность боли 
снизилась у 79% пациентов, полу-
чавших ацеклофенак, и у 52% – в 
группе плацебо (р=0,005) [19]. 

В другом двойном слепом иссле-
довании  60 пациентов в возрасте 
48–64 года были рандомизированы в 
две группы, получавшие ацекофенак 
100 мг дважды в день или плацебо 
в течение 28 дней. При включении в 
исследование пациенты имели выра-
женный болевой синдром. После ле-
чения только один пациент из группы, 
получавшей ацеклофенак, испытывал 
сильную боль: в группе плацебо – 14 
человек (p<0,001). Достоверные раз-
личия уровней боли получены и в про-
межуточные периоды исследования – 
на 7, 14, 21 и 28-й дни. Исследователи 
оценили эффект как хороший у 23 из 
29 пациентов, леченных ацеклофена-
ком: в группе плацебо – у 1 из 29 [20]. 

Оценка эффективности и без-
опасности ацеклофенака в сравне-
нии с другими НПВС представлена 
во многих работах. Сравнительная 

характеристика эффективности 
ацеклофенака и диклофенака у па-
циентов с ОА оценивалась в 6 иссле-
дованиях. В одном из них 20 паци-
ентов получали ацеклофенак 75 мг 
и 19 – диклофенак 50 мг дважды в 
день. Оценивалась боль в покое, при 
движении и при пальпации. Через 6 
дней лечения уровень боли относи-
тельно исходного уровня снизился в 
обеих группах (p<0,01). Улучшение 
функции суставов отмечено у 71,4% 
пациентов в группе ацеклофенака 
и у  52,9% – в группе диклофенака. 
По мнению врачей, эффективность 
была значительно выше в группе 
ацеклофенака: оценивалась как 
очень хорошая у 70% пациентов, 
получавших ацеклофенак, и только 
у 36,8% больных, получавших дикло-
фенак [21]. Исследование Diaz C. et 
al. подтвердило высокую эффетив-
ность ацеклофенака у пациентов 
с ОА при 4-недельном лечении, а 
также показало, что продолжитель-
ность эффекта разовой дозы аце-
кофенака составляет 6–12 часов, а 
дикофенака – 4–6 часов [22].

Длительный (трехмесячный) при-
ем сравниваемых препаратов (116 
пациентов в группе ацеклофенака и 
113 в группе диклофенака) показал 
возможность достижения значитель-
ного снижения спонтанной боли, тя-
жести заболевания и боли при фи-
зических нагрузках на протяжении 
всего периода лечения. Авторами 
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исследования не было выявлено 
принципиальных различий в эффек-
тивности сравниваемых препаратов 
[23]. 

Наиболее крупное исследование 
сравнительной эффективности аце-
клофенака и диклофенака проведе-
но Diaz C. et al. [24]. Исследование 
проводилось в течение 6 месяцев у 
335 пациентов с ОА. После 15 дней 
лечения индекс тяжести ОА и выра-
женность болевого синдрома зна-
чимо уменьшились в обеих группах 
(p<0,001). К концу лечения ацекло-
фенак и диклофенак значительно 
улучшали функцию коленного су-
става. В исследовании Ward D.E et 
al. [25] также показана сравнимая 
эффективность обоих препаратов, 
однако указано, что в группе, полу-
чавшей ацеклофенак, парацетамол 
использовался гораздо реже, чем в 
группе диклофенака (в среднем 14 
таблеток в неделю, в группе дикло-
фенака – 22 таблетки; p<0,05). 

Для сравнения эффективности 
ацеклофенака и напроксена про-
ведено  мультицентровое двойное 
слепое исследование у 374 пациен-
тов с ОА. Суточная доза ацеклофе-
нака составляла 200 мг, напроксе-
на – 1000 мг. Значимых различий в 
эффективности обоих препаратов, 
оцененной по снижению боли в по-
кое, при движении и пальпации, 
скованности в суставах не установ-
лено [26]. 

В двойном слепом рандомизиро-
ванном трехмесячном исследовании 
сравнивалась эффективность аце-
клофенака (суточная доза 200 мг) и 
пироксикама (суточная доза 20 мг) 
у пациентов с ОА. Уровень боли по 
ВАШ снижался в обеих группах по-
сле 15 дней лечения и далее на про-
тяжении всего исследования (p<0,01). 
На фоне терапии у пациентов обеих 
групп также снижался индекс тяжести 
ОА, увеличивался объем движений в 
коленном суставе от 1-го к 3-му месяцу 
лечения (p<0,01). Значимой разницы в 
эффективности препаратов не выяв-
лено [27]. 

Представленные работы позволя-
ют сделать вывод об эффективности 
ацеклофенака у пациентов с ОА. При-
менение препарата у данной категории 
пациентов позволяет снизить уровень 
боли в покое, при нагрузке и при паль-
пации, уменьшить индекс активности 
ОА и увеличить объем движений.

Серия двойных слепых многоцен-
тровых исследований по примене-
нию ацеклофенака у пациентов с РА 
показала, что через месяц от начала 
терапии ацеклофенак более эффек-
тивно, чем плацебо, купирует боле-
вой синдром, уменьшает синдром 
утренней скованности и ограничения 
движений [28]. Доказана более высо-
кая эффективность ацеклофенака в 
сравнении с кетопрофеном [29, 30], 
сходная эффективность с диклофе-
наком [31], теноксикамом [32], индо-
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метацином [33] с лучшим профилем 
желудочно-кишечной безопасности 
[30, 34]. 

Применение ацеклофенака у па-
циентов с анкилозирующим спонди-
литом показало его эффективность 
в 4 рандомизированных исследова-
ниях, где сравнивалась эффектив-
ность препарата с такими широко 
применяемыми НПВС, как индоме-
тацин [35], теноксикам [36], напрок-
сен [37]. Доказана сходная эффек-
тивность с препаратами сравнения 
по снижению уровня боли и лучший 
профиль безопасности.  

Исследование эффективности 
ацеклофенака при различных ви-
дах острой боли (дентальной), боли 
в нижней части спины показало его 
лучшую эффективность по сравне-
нию с плацебо, парацетамолом и 
диклофенаком [38, 39]. 

Как видно из представленных 
литературных данных, эффектив-
ность ацеклофенака доказана при 
различных заболеваниях суставов 
и болевых синдромах. При выборе 
препаратов с аналогичной эффек-
тивностью преимущества имеют 
лекарства с лучшей переносимо-
стью. Исследования ацеклофенака 
в различных клинических ситуациях 
позволяют констатировать, что пре-
парат имеет более высокую безопас-
ность, чем пироксикам, диклофенак, 
напроксен, кетопрофен, теноксикам 
и индометацин, в плане развития 

побочных эффектов со стороны же-
лудочно-кишечного тракта, высокую 
печеночную безопасность [40–42].

Метаанализ по безопасности 
ацеклофенака включал 13 иссле-
дований у пациентов с ОА, РА, АС. 
Основные результаты можно пред-
ставить в виде трех позиций: лучший 
комплайнс (соблюдение рекоменда-
ций), чем при применении классиче-
ских НПВС; лучшая переносимость, 
чем классических НПВС; лучшая 
желудочно-кишечная безопасность 
и переносимость, чем у диклофена-
ка [43, 44].

Завершая обзор литературных 
данных по применению оригинального 
ацеклофенака (Аэртала), можно сде-
лать вывод, что к нам вернулся препа-
рат с высокой эффективностью и без-
опасностью для лечения пациентов 
с суставной патологией и болевыми 
синдромами различной природы.
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