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Облегчение страданий больного является приоритетной

задачей, решение которой определяется прежде всего эффе-

ктивным контролем боли – основного, наиболее тягостного

проявления многих заболеваний. 

Анальгетическая терапия должна быть максимально ак-

тивной. В ургентной ситуации или в дебюте хронического

заболевания быстрое и по возможности полное устранение

неприятных симптомов не только улучшает качество жизни

пациента, но и позволяет завоевать его доверие, так необхо-

димое для успешного лечения. Конечно, современная кон-

цепция терапии опирается прежде всего на целенаправлен-

ное использование патогенетических средств, замедляю-

щих или останавливающих развитие болезни. Однако са-

мые совершенные лекарства не всегда дают полный, а глав-

ное быстрый симптоматический эффект. Именно поэтому,

несмотря на впечатляющие достижения современной меди-

цины, симптоматические обезболивающие средства оста-

ются верным помощником врача. Не следует забывать, что

эффективное подавление болевых ощущений в самом нача-

ле болезни позволяет предотвратить развитие синдрома

хронической боли – самостоятельной патологии, сущест-

венно влияющей на состояние здоровья и продолжитель-

ность жизни пациента. 

Среди средств, применяемых для лечения боли, цент-

ральное место занимают нестероидные противовоспали-

тельные препараты (НПВП). Эффективность, сочетание

анальгетического и противовоспалительного потенциала,

удобство применения и доступность делают НПВП незаме-

нимыми при всех заболеваниях и патологических ситуациях,

когда развитие боли связано с повреждением или воспале-

нием. К сожалению, НПВП могут вызывать серьезные по-

бочные эффекты – прежде всего со стороны желудочно-ки-

шечного тракта (ЖКТ) и сердечно-сосудистой системы

(ССС). Предупреждение этих осложнений является главным
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критерием выбора НПВП из широкого спектра препаратов,

имеющихся сегодня на фармакологическом рынке [1]. 

Одним из наиболее популярных в мире НПВП является

целекоксиб. По данным P. McGettigan и D. Henry [2], про-

анализировавших использование различных представите-

лей этой лекарственной группы в 15 странах мира, целекок-

сиб по уровню продаж занимает 5-е место – 7,2%

(0,2–21,2%), уступая лишь диклофенаку, ибупрофену, на-

проксену и мефенамовой кислоте. В США, по данным на

2012 г., целекоксиб оказался единственным НПВП, входя-

щим в сотню наиболее назначаемых лекарств: 4,1 млн на-

значений [3].

Эффективность целекоксиба
Пожалуй, нет ни одной области медицины, в которой

целекоксиб не был бы опробован в качестве перспективного

терапевтического агента. Ведь воспаление и неоангиогенез –

процессы, развитие которых немыслимо без активного уча-

стия ЦОГ2 (главной «мишени» целекоксиба), – относятся к

числу ключевых механизмов патогенеза при чрезвычайно

широком спектре заболеваний и патологических состояний.

Помимо мышечно-скелетной боли, без участия этого фер-

мента немыслимы опухолевый рост, прогрессирование ате-

росклероза, развитие нейродегенеративных заболеваний,

развитие гетеротопической оссификации и многих других

патологических состояний. При всех этих заболеваниях це-

лекоксиб активно изучался: опыту его применения в кардио-

логии и онкологии был посвящен специальный обзор [4].

Так, результаты серии масштабных рандомизированных

контролируемых исследований (РКИ) подтвердили эффек-

тивность этого препарата для профилактики развития онко-

логической патологии при семейном аденоматозном поли-

позе и аденоме толстой кишки [5, 6]. В крупном исследова-

нии показано существенное улучшение исходов коронарной

ангиопластики у больных с ишемической болезнью сердца

(ИБС), которым, помимо стандартной комбинированной

антиагрегантной терапии, на длительный срок назначали

целекоксиб [7]. Препарат эффективно предупреждал и раз-

витие гетеротопической оссификации у больных, перенес-

ших эндопротезирование тазобедренного сустава [8]. 

К сожалению, опыт применения целекоксиба при ней-

родегенеративных заболеваниях, таких как болезнь Альц-

геймера и боковой амиотрофический склероз, оказался не-

удачным [9, 10]. Однако поиск «точки приложения» для

этого препарата в неврологии продолжается. Новой неожи-

данной областью изучения терапевтического потенциала

целекоксиба стало лечение шизофрении (!). В последние го-

ды благодаря прогрессу в изучении этой тяжелой болезни

получены данные о существенной роли в ее развитии ней-

родегенеративных процессов, связанных с воспалительной

реакцией. Именно это стало основой для проведения ряда

клинических исследований НПВП при шизофрении. Так,

N. Mü ller и соавт. [11] 49 больным шизофренией, получав-

шим в качестве базисной терапии нейролептик амисульп-

рид, на 6 нед назначали целекоксиб 400 мг или плацебо. Ис-

пользование целекоксиба по сравнению с контрольной

группой привело к существенному улучшению по шкале по-

зитивных и негативных симптомов шизофрении – PANSS.

В 2012 г. были опубликованы данные метаанализа 5 РКИ, в

которых изучалась эффективность НПВП при шизофрении

(всего 264 больных, причем в 4 исследованиях испытывался

целекоксиб). Средний уровень эффекта по PANSS в группах

активной терапии составил 0,43, что четко указывает на

перспективность такого лечения [12]. Но классической об-

ластью применения целекоксиба по-прежнему остаются ку-

пирование острой и контроль хронической боли, связанной

с травмами, хирургическими вмешательствами и заболева-

ниями опорно-двигательной системы. 

В настоящее время накоплен богатый клинический

опыт, подтверждающий хорошее лечебное действие целеко-

ксиба в качестве ургентного анальгетика. Удачной клиниче-

ской «моделью» для оценки эффективности НПВП при ост-

рой боли, связанной с повреждением и воспалением ткани,

является облегчение симптомов после стоматологических

операций. Так, K. Malmstrom и соавт. [13] провели масштаб-

ное РКИ, в котором изучали сравнительную эффективность

однократного приема рофекоксиба 50 мг, целекоксиба 200 и

400 мг, ибупрофена 400 мг или плацебо у 482 больных, пере-

несших удаление как минимум 2 зубов (3-х маляров). По ос-

новному критерию оценки – полному облегчению боли

(TOTPAR) через 8 и 12 ч, – все три НПВП достоверно пре-

восходили плацебо, причем целекоксиб в дозе 400 мг был

близок по эффективности и к рофекоксибу и к ибупрофену.

В дозе 200 мг целекоксиб несколько уступал препаратам

сравнения, но достоверно превосходил плацебо.

Достоинства целекоксиба при купировании зубной бо-

ли были подтверждены R. Cheung и соавт. [14]. В этом РКИ

171 больной с умеренной или выраженной болью после экс-

тракции 3-го моляра однократно получал целекоксиб 400 мг,

ибупрофен 400 мг или плацебо. Оба НПВП демонстрирова-

ли значительное превосходство над плацебо: облегчение бо-

ли отмечено в среднем через 28 и 26 мин после приема этих

препаратов. При этом целекоксиб действовал намного

дольше: повторное обезболивание пациентам, получившим

этот препарат, потребовалось в среднем более чем через 1

сут, в то время как после приема ибупрофена – через 10 ч 58

мин, а плацебо – через 1 ч 51 мин.

При умеренно выраженной острой боли, связанной с

ограниченным хирургическим вмешательством, целекок-

сиб в качестве монотерапии не уступает «мягким» опиоид-

ным препаратам. Такой результат получен J. Gimbel и соавт.

[15], проанализировавшими данные 2 однотипных РКИ, в

которых определялся сравнительный анальгетический по-

тенциал целекоксиба и опиоидного препарата оксикодона

после ортопедических вмешательств. Исследуемую группу

составили 418 больных, получавших целекоксиб 200 мг или

оксикодон 10 мг + парацетамол 1 г однократно и затем 

2–3 раза в сутки «по требованию» в течение 5 дней. Целеко-

ксиб оказался достоверно эффективнее оксикодона: допол-

нительное обезболивание потребовалось 12 и 20% больных

соответственно (p<0,005), при этом опиоидный препарат

достоверно чаще вызывал побочные эффекты – в 43 и 89%

случаев соответственно (p=0,001).

В 2004 г., независимо друг от друга, опубликованы 

2 крупных обзора, посвященных использованию коксибов 

(в том числе целекоксиба) для послеоперационного обезбо-

ливания. Эти работы основывались на анализе данных 33 и

18 РКИ, в которых оценивали анальгетическое действие кок-

сибов по сравнению с плацебо, неселективными НПВП 

(н-НПВП) и «мягкими» опиоидными препаратами. Сделан

вывод, что коксибы обеспечивают эффективное обезболива-

ние при небольших вмешательствах (в частности, стоматоло-
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гических манипуляциях), сопоставимое с действием «тради-

ционных» НПВП и равное или превышающее таковое «мяг-

ких» опиоидов (трамадол, кодеин и др.) в комбинации с па-

рацетамолом. В качестве дополнительного обезболивающего

средства после больших хирургических операций коксибы

потенцировали более мощное и пролонгированное действие

основных методов аналгезии – парентерального введения

мощных опиоидов или эпидуральной анестезии [16, 17].

Большой интерес представляет метаанализ 22 РКИ

(всего 2246 больных), в которых оценивалась эффектив-

ность коксибов для предоперационного обезболивания [18].

Коксибы (в том числе целекоксиб, обычно в дозе 200 мг) на-

значали за 30–60 мин до и в течение 1-х суток после опера-

ции. По сравнению с плацебо при применении целекокси-

ба получен отчетливый клинический эффект – значимое

уменьшение послеоперационной боли, снижение потреб-

ности в назначении опиоидов, удовлетворенность больных

уровнем аналгезии. В отличие от других НПВП использова-

ние коксибов не сопровождается существенным увеличени-

ем риска послеоперационных кровотечений.

Эффективность целекоксиба в качестве средства «ско-

рой помощи» подтверждает метаанализ S. Derry и R.A. Moore

[19], оценивавших результаты 8 РКИ (всего 1380 больных).

Однократное применение целекоксиба 200 и 400 мг обеспе-

чивало значимое снижение интенсивности острой послеопе-

рационной боли и существенно превосходило плацебо. Так,

потребность в повторном обезболивании отмечалась в сред-

нем через 6,6; 8,4 и 2,3 ч после применения целекоксиба 200,

400 мг или плацебо. Индекс NNT (число больных, которых

надо было пролечить, чтобы получить значимое, как мини-

мум на 50%, облегчение боли) составил соответственно 4,2 и

2,5 для различных доз препарата.

НПВП являются препаратами выбора при острой скелет-

но-мышечной патологии, в частности при боли в нижней ча-

сти спины (БНЧС), которая является одной из наиболее час-

тых причин обращения за медицинской помощью. При этой

патологии целекоксиб показал себя как эффективное и безо-

пасное средство. Подтверждением этого стала работа 

I. Dietrich и соавт. [20], в которой сравнивали эффективность

целекоксиба 400 мг/сут и диклофенака 150 мг/сут у 244 боль-

ных с БНЧС. Критерием включения в исследование было на-

личие сильной боли, измеряемой по визуальной аналоговой

шкале (ВАШ >50 мм). Через 3 и 7 дней лечения отмечалось

значительное уменьшение боли в обеих группах, при этом эф-

фект препаратов достоверно не различался: -40,0 и -42,6 мм, 

-58,8 и -60,7 мм по ВАШ соответственно. Но при этом на фо-

не приема диклофенака число осложнений со стороны ЖКТ

было достоверно большим.

Имеются данные о хорошем действии целекоксиба при

лечении такой распространенной острой патологии, как

плечелопаточный периартрит и субакромиальный бурсит. В

исследовании M. Petri и соавт. [21] 306 больных с данной па-

тологией в течение 14 дней принимали целекоксиб 400 мг,

напроксен 1000 мг или плацебо. В конце наблюдения лишь

на фоне приема целекоксиба отмечалось достоверно значи-

мое (по сравнению с плацебо) снижение выраженности бо-

ли – в среднем на 35,0±3,06 мм по ВАШ. При этом по эф-

фективности напроксен не превосходил плацебо.

Серьезной проверкой для любого НПВП является ку-

пирование острого приступа подагры. Микрокристалличе-

ский артрит характеризуется бурной воспалительной реак-

цией, которая сопровождается выраженным отеком и жес-

токой суставной болью. При этом НПВП используют не как

анальгетик, а как средство, призванное подавить воспале-

ние. Поэтому «золотым стандартом» лечения этой патоло-

гии долгое время считался индометацин, обладающий мощ-

ным противовоспалительным потенциалом. Недавно опуб-

ликованы данные масштабного РКИ (n=400), в котором

сравнивали эффективность целекоксиба в дозе 800, 400 и

100 мг по сравнению с индометацином 150 мг для купирова-

ния подагрического артрита. Максимальная доза целекок-

сиба была столь же эффективна, как и препарат сравнения;

правда, меньшие дозы целекоксиба не обеспечивали полно-

го контроля ситуации. При этом переносимость любых доз

целекоксиба была существенно лучше: так, суммарное чис-

ло отмен лечения в трех группах этого препарата составило

3%, а индометацина – 8,8% (р=0,00147) [22].

Наибольшее число доказательств эффективности целе-

коксиба получено для длительного обезболивания при хро-

нической мышечно-скелетной боли. Высокий потенциал

целекоксиба при данной патологии продемонстрирован в 

2 масштабных сходных по плану РКИ, проведенных 

J. O'Donnell и соавт. [23] (суммарно 1598 больных). Исследу-

емую группу составили пациенты с хронической БНЧС, ко-

торым назначали целекоксиб по 200 мг 2 раза в день или

трамадол по 50 мг 4 раза в день в течение 6 нед. Основным

критерием оценки эффективности являлся благоприятный

ответ на лечение, под которым подразумевалось уменьше-

ние боли ≥30% от исходного уровня на момент окончания

исследования. В обеих работах целекоксиб продемонстри-

ровал большее облегчения страданий, чем трамадол: в пер-

вой из них число пациентов, у которых отмечалось улучше-

ние ≥30%, составило 63,2 и 49,9%, во второй – 64,1 и 55,1%

(р=0,001; рис. 1). При этом число побочных эффектов на

фоне приема трамадола было значительно выше. Так, из-за

лекарственных осложнений пришлось прервать лечение у

16% пациентов, получавших этот препарат, и лишь у 4% 

(т. е. в 4 раза реже), леченных целекоксибом. 

Применение целекоксиба при некоторых ревматиче-

ских заболеваниях позволяет достичь не только симптома-

тического улучшения. Противовоспалительное действие, 

а также снижение продукции цитокинов, активности ме-

таллопротеиназ, неоангиогенеза и апоптоза хондроцитов

позволяют обсуждать патогенетическое влияние препарата

при остеоартрозе (ОА) [24]. Недавно опубликованы 2 иссле-

дования эффективности длительного применения целекок-

сиба при ОА, выполненные по единому плану. В этих иссле-

дованиях сравнивали различные режимы назначения целе-

коксиба. В одном случае пациенты получали целекоксиб в

режиме «по требованию», т. е. только при необходимости

купировать обострение, а во втором – постоянно, ежеднев-

но, независимо от наличия симптомов ОА. Первое исследо-

вание выполнено голландскими учеными F. Luyten и соавт.

[25], включало 123 больных и продолжалось 6 мес. Суммар-

но на фоне постоянного приема целекоксиба 200 мг/сут от-

мечался лучший контроль симптомов заболевания: через 

2 нед после начала лечения число больных со значимым

улучшением (>20%) составило в этой группе 31%, а к концу

6-го месяца выросло до 53%. В контрольной группе число

ответивших на терапию увеличилось не столь существенно:

27 и 37% соответственно. Наиболее значимым результатом

оказалось достоверно меньшее число дней, когда отмеча-
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лись те или иные симптомы болезни (дни «обострения»):

47,9+20, 7 против 52,8+14,3 (р=0,03).

Второе исследование [26] позволило более определенно

подтвердить данный результат. В нем участвовало 853 боль-

ных ОА из разных стран; эффективность лечения оценива-

ли по среднему числу обострений заболевания за 1 мес на-

блюдения. Полученные данные определенно подтвердили

преимущество постоянного приема целекоксиба. Если в

группе больных, использовавших этот препарат «по требо-

ванию», обострения возникали практически каждый месяц

(0,93 эпизода/месяц), то у принимавших его постоянно –

почти в 2 раза реже (0,54; р<0,001). 

Однако наиболее интересные результаты при использо-

вании целекоксиба получены при анкилозирующем спонди-

лите (АС). У таких больных НПВП рассматриваются не как

симптоматическое, а как важнейшее («первой линии») пато-

генетическое средство [27]. Значение длительного примене-

ния целекоксиба при АС подтверждено A. Wanders и соавт.

[28]: 205 больных АС в течение 2 лет получали целекоксиб в

дозе 200 мг/сут; половина из них – ежедневно, независимо

от наличия симптомов, а вторая половина – по требованию,

т. е. только для купирования боли. Основным критерием

оценки было рентгенологическое прогрессирование АС с

помощью модифицированного стоукского счета (mSASSS),

этот показатель рассчитывали в момент включения в иссле-

дование и после его окончания. Ухудшение рентгенологиче-

ской картины при регулярном использовании целекоксиба

отмечалось в 2 раза реже, чем при его применении по требо-

ванию. Так, число больных с негативными изменениями и

число пациентов с серьезной отрицательной динамикой со-

ставило 23 и 45% и 11 и 23% соответственно (p<0,001).

Безопасность целекоксиба
Несомненно, главное достоинство целекоксиба – хоро-

шая переносимость и низкий риск серьезных осложнений со

стороны ЖКТ. Подтверждением этого положения стали 

2 масштабных РКИ – CLASS и SUCCESS-1 [29, 30]. В пер-

вом из них целекоксиб в очень высокой дозе (800 мг/сут), 

2 препарата сравнения – диклофенак (150 мг/сут) и ибупро-

фен (2400 мг/сут) были назначены на 6 мес соответственно

3987, 1996 и 1985 больным РА и ОА. По показаниям больные

могли принимать низкие дозы аспирина (НДА, > 325 мг/сут),

который получали около 20% участников исследования.

Серьезные ЖКТ-осложнения возникли у 0,76% больных, по-

лучавших целекоксиб, и у 1,45% пациентов в группе активно-

го контроля, при этом разница, хотя и была очевидной, ока-

залась статистически недостоверной. Правда, это отличие

было достоверным в подгруппе, не получавшей аспирин:

0,44% против 1,27% (р<0,05). Исследование SUCCESS-1 бы-

ло менее продолжительным – 3 мес, но более масштабным. 

В него были включены только пациенты с ОА, которые полу-

чали целекоксиб в дозе 200 или 400 мг (n=8800), а также дик-

лофенак 100 мг или напроксен 1000 мг (n=4394). Аспирин ис-

пользовали гораздо реже (в 7,1% случаев), поэтому были по-

лучены однозначные результаты: ЖКТ-кровотечение и пер-

форация язв выявлены у 2 и 7 больных (р=0,008). 

Относительно низкий риск серьезных гастроинтести-

нальных осложнений при использовании целекоксиба под-

тверждают данные метаанализа R. Moore и соавт. [31], осно-

ванного на данных 31 РКИ, проведенного к 2005 г. и вклю-

чавшего 39 605 больных РА и ОА. В этих РКИ зафиксирова-

но суммарно 184 эпизода клинически выраженных язв и кро-

вотечений. Было показано, что опасные ЖКТ-осложнения

на фоне приема целекоксиба возникали более чем в 2 раза ре-

же, чем в контроле – в 0,4 и 0,9% случаев соответственно. 

Еще одним свидетельством преимущества целекоксиба

стали результаты 2 РКИ, в которых оценивали появление

язв желудка и/или двенадцатиперстной кишки (ДПК) на

фоне приема целекоксиба 400 мг/сут, напроксена 

1000 мг/сут и диклофенака 150 мг/сут по данным эндоско-

пического исследования, которое проводили всем пациен-

там. Исследуемые группы были представлены больными РА

(n=659 и 400), период наблюдения составил 3 и 6 мес. За это

время язвы выявлены у 4 и 25% (р=0,001) и 4 и 15%

(р=0,001) больных соответственно [32, 33].

В последние годы представление о негативном влиянии

НПВП на ЖКТ существенным образом изменилось. Если

еще несколько лет назад основное внимание было нацелено

на учет осложнений со стороны верхних отделов ЖКТ (же-

лудка и начального отдела ДПК), то теперь основным кри-

терием безопасности становится состояние ЖКТ на всем

его протяжении. Ведь повреждающее действие НПВП на

пищеварительную систему не ограничивается только верх-

ними отделами ЖКТ. Весьма существенное значение имеет

НПВП-энтеропатия – патология тонкой кишки, которая

сопровождается повышением ее проницаемости и развити-

ем хронического воспаления, связанного с проникновени-

ем в кишечную стенку бактерий или их компонентов, со-

держащихся в химусе. Это осложнение может проявляться

тяжелыми кишечными кровотечениями, перфорацией и

стриктурами тонкой кишки; однако наиболее характерным

его признаком является субклиническая кровопотеря, при-

водящая к развитию хронической железодефицитной ане-

мии (ЖДА) [34–36]. В последнее время интерес к данной

патологии очень велик, поскольку даже при отсутствии уг-

рожающих жизни осложнений НПВП-энтеропатия может

оказывать существенное негативное влияние на состояние

здоровья пациента. Ведь хроническая ЖДА приводит к вы-

раженному снижению кислородной емкости крови, умень-

шению устойчивости к нагрузкам и в конечном счете к по-

вышению риска развития кардиоваскулярных катастроф. 

В опубликованной в 2012 г. работе G. Sands и соавт. [37] про-

веден метаанализ 51 РКИ, в котором сравнивали безопас-

ность целекоксиба и н-НПВП (n=50 116), с целью опреде-

ления связи между снижением уровня гемоглобина и угро-

жающими системными осложнениями. Оказалось, что на-

личие анемии резко увеличивало риск развития кардиова-

скулярных катастроф. Так, у 932 пациентов с клинически

выраженным снижением уровня гемоглобина (>20 г/л) час-

тота инфаркта миокарда составила 0,6%, а у пациентов без

признаков анемии – лишь 0,2%, соответственно прогресси-

рование ИБС отмечено у 1,2 и 0,3% больных (рис. 2).

Комплексный подход к оценке ЖКТ-осложнений, вы-

зываемых НПВП, использован G. Singh и соавт. [38] в мета-

анализе 52 РКИ (n=51 048), в которых целекоксиб сравни-

вался с плацебо и н-НПВП, преимущественно диклофена-

ком, ибупрофеном и напроксеном. Общая частота осложне-

ний со стороны ЖКТ, включая ЖКТ-кровотечения и перфо-

рации верхних и нижних отделов ЖКТ, язвы желудка и ДПК,

а также ЖДА, составила при приеме целекоксиба 1,8%, что

недостоверно выше, чем на фоне плацебо (1,2%), но гораздо

меньше, чем при использовании н-НПВП (5,3%; p<0,0001). 
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Аналогичный критерий определе-

ния негативного влияния НПВП ис-

пользован в РКИ CONDOR, в кото-

ром 4481 больной с РА или ОА с повы-

шенным риском развития НПВП-гас-

тропатии (язвенный анамнез или воз-

раст старше 60 лет), но при этом не

инфицированный H. pylori, в течение

6 мес принимал целекоксиб 400 мг/сут

или диклофенак 150 мг/сут + омепра-

зол 20 мг. Оказалось, что сочетание

«традиционного» НПВП и ингибито-

ра протонной помпы (ИПП) отчетли-

во уступает по безопасности селектив-

ному НПВП (с-НПВП). Так, число

серьезных осложнений со стороны

ЖКТ при использовании комбинации

препаратов оказалось достоверно вы-

ше: язвы желудка/ДПК возникли у 20

и 5 больных, ЖДА – у 77 и 15, а отме-

на лечения из-за ЖКТ-осложнений

потребовалась 8 и 6% больных соот-

ветственно (р<0,001) [39].

Относительная безопасность целе-

коксиба в отношении тонкой кишки

показана J. Goldstein и соавт. [40] при

применении капсульной эндоскопии.

В этом исследовании 356 доброволь-

цев, у которых по данным капсульной

эндоскопии не выявлено патологии тон-

кой кишки, в течение 2 нед получали це-

лекоксиб 400 мг, напроксен 1000 мг +

омепразол 20 мг или плацебо. Разли-

чий во влиянии на состояние слизи-

стой оболочки верхних отделов ЖКТ

между группами не отмечено, но в от-

ношении патологии тонкой кишки си-

туация оказалась иной. На фоне прие-

ма целекоксиба больных с установлен-

ным повреждением слизистой оболоч-

ки тонкой кишки оказалось достовер-

но меньше (16%), чем больных, полу-

чавших напроксен (55%; p<0,001), хотя

и больше по сравнению с плацебо (7%).

Новым подтверждением преиму-

щества целекоксиба стало исследова-

ние Gastrointestinal (GI) Randomized Event and Safety Open-

Label Nonsteroidal Anti-inflammatory Drug (NSAID) Study 

(GI-REASONS). Это открытое рандомизированное исследо-

вание, в котором изучали безопасность целекоксиба в дозе

200 мг/сут в течение 6 мес у 4035 больных ОА. Контролем слу-

жили 4032 больных ОА, которым назначали различные 

н-НПВП (преимущественно мелоксикам – 38%, напроксен –

17% и диклофенак – 15%). Особенностями исследования

стали учет инфицированности H. pylori (выявлена у 33,6% па-

циентов), разрешение использовать гастропротекторы (ИПП

и Н2-блокаторы получали 22,4 и 23,8% больных) и исключе-

ние пациентов, принимавших низкие дозы аспирина [41].

Основным критерием безопасности была частота кли-

нически выраженных гастроинтестинальных осложнений,

к которым с учетом современных представлений о систем-

ном негативном влиянии НПВП на пищеварительную си-

стему отнесены и эпизоды снижения уровня гемоглобина

>2 г/дл, которые можно было связать с повреждением сли-

зистой оболочки ЖКТ. Клинически значимая патология

ЖКТ достоверно реже отмечалась при использовании це-

лекоксиба: 1,3 и 2,4% наблюдений соответственно

(p<0,001). Любопытно, что инфицированность H. pylori

ассоциировалась с более высокой частотой осложнений в

группе целекоксиба – 1,8% по сравнению с 1,1% у неин-

фицированных больных. Однако наличие этого микроор-

ганизма не влияло на развитие патологии ЖКТ у лиц, по-

лучавших н-НПВП: 2,5 и 2,4% соответственно (см. рис. 1).

Дополнительно проанализирована частота симптомов со

стороны ЖКТ. Это осложнение также реже возникало при

использовании целекоксиба, чем препаратов контроля: вы-
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Рис. 2. Зависимость между снижением уровня гемоглобина и развитием 
серьезных осложнений (метаанализ 51 РКИ; целекоксиб по сравнению с н-НПВП, 

50 116 больных) [38]
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Рис. 1. Результаты 6-месячного исследования GI-REASONS (целекоксиб по сравне-
нию с н-НПВП, 8067 больных ОА): суммарная частота ЖКТ-осложнений, включая

эпизоды развития анемии, в зависимости от инфицированности H. pylori [42]
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Рис. 3. ОР развития инфаркта миокарда при использовании различных НПВП: 
результаты метаанализа 28 популяционных исследований (15 независимых популя-

ций, около100 000 эпизодов инфаркта миокарда) [48]
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раженная диспепсия отмечена у 2,3 и 3,4% пациентов со-

ответственно (р=0,0035) [41]. 

Исследование GI-REASONS, как и CONDOR, четко

подтверждает большую безопасность целекоксиба по срав-

нению с «традиционными» НПВП, в том числе в ситуациях,

моделирующих реальную клиническую практику. 

На низкий риск побочных гастроинтестинальных явле-

ний при использовании целекоксиба указывает и опыт его

использования в реальной клинической практике, в частности

данные популяционных исследований. Так, в конце 2012 г.

J. Castellsague и соавт. [42] представили результаты метаана-

лиза 28 эпидемиологических исследований (выполненных с

января 1980 по май 2011 г.), в которых оценивался относи-

тельный риск развития ЖКТ-осложнений при использова-

нии различных НПВП. Целекоксиб продемонстрировал ми-

нимальный относительный риск (ОР) – 1,45 (1,17–1,81).

Опасность развития ЖКТ-осложнений была отчетливо вы-

ше при использовании ибупрофена (1,84; 1,54–2,20), дикло-

фенака (3,34; 2,79–3,99), мелоксикама (3,47; 2,19–5,50), ни-

месулида (3,83; 3,2–4,6), кетопрофена (3,92; 2,70–5,69), на-

проксена (4,1; 3,22–5,23) и индометацина (4,14; 2,19–5,90).

Справедливости ради нужно отметить, что столь же низкий,

как у целекоксиба, ОР ЖКТ-осложнений был и у «традици-

онного» НПВП ацеклофенака (1,43; 0,65–3,15). 

Проблема влияния целекоксиба на ССС активно обсу-

ждается. Ведь этот препарат относится к высокоселектив-

ным ЦОГ2-ингибиторам, тем самым «коксибам», из-за ко-

торых внимание мировой общественности оказалось при-

влечено к проблеме кардиоваскулярной переносимости

НПВП [43, 44]. Имеются данные, что целекоксиб, как и

все НПВП, способен повышать риск серьезных осложне-

ний со стороны ССС. Недавно S. Trelle и соавт. [45] прове-

ли метаанализ 31 РКИ (суммарно 116 429 больных). В этих

РКИ изучалась безопасность целекоксиба, эторикоксиба,

лумирококсиба и рофекоксиба; контролем служили раз-

личные «традиционные» НПВП, а также плацебо. Крите-

рием оценки являлся риск развития инфаркта миокарда,

инсульта и смерти вследствие кардиоваскулярных причин.

В соответствии с полученными данными ни один из

НПВП нельзя считать полностью безопасным. Так, риск

инфаркта миокарда оказался выше при приеме целекокси-

ба, чем эторикоксиба: отношение шансов 1,35 и 0,75, 

а также препаратов сравнения диклофенака (0,82) и на-

проксена (0,82), но ниже, чем при использовании ибупро-

фена (1,61). В то же время целекоксиб практически не по-

вышал риск развития ишемического инсульта (1,12) в от-

личие от эторикоксиба (2,67), напроксена (1,76), диклофе-

нака (2,86) и ибупрофена (3,36). Самое главное, что при

использовании целекоксиба был повышен риск гибели от

кардиоваскулярных причин (2,07; 0,98–4,55), особенно по

сравнению с напроксеном (0,98; 0,41–2,37). Правда, он

был несколько ниже, чем у ибупрофена (2,39; 0,69–8,64), и
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Патология                                                                                                           Уровень                                                   Примечание
доказательности    

Э ф ф е к т и в н о с т ь  и  б е з о п а с н о с т ь  ц е л е к о к с и б а :  у р о в 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  р е з у л ь т а т а м и  к а ч е с т в е н н о  в ы п о л н е 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 )

Острая послеоперационная боль

Острая БНЧС

Острая ревматическая патология мягких тканей 

Дисменорея

Острый подагрический артрит

Хроническая БНЧС

ОА

РА

АС

Снижение риска образования язв и развития кровотечения 
из верхних отделов ЖКТ, а также диспепсии

Снижение риска осложнений со стороны тонкой кишки 
(эрозии и язвы, ЖДА)

Относительно низкий риск развития кардиоваскулярных 
осложнений

А

А

А

А

А

А

А

А

А

А

А

А

В отличие от н-НПВП практически не повышает
риск послеоперационного кровотечения

–

Не уступает по эффективности н-НПВП

Не уступает по эффективности н-НПВП

Эффективен в высоких дозах (800 мг/сут)

Превосходит по эффективности трамадол

При постоянном приеме отмечается снижение
частоты обострений заболевания

Постоянный прием способен существенно 
замедлить прогрессирование заболевания

Не уступает (а по данным ряда исследований,
превосходит) по безопасности комбинацию 

н-НПВП и ИПП

Единственный НПВП, для которого четко 
доказан данный эффект

Данные серии популяционных исследований 
и соответствующего метаанализа

Э ф ф е к т и в н о с т ь

Б е з о п а с н о с т ь  ( п о  с р а в н е н и ю  с  н - Н П В П )



значительно меньше, чем у диклофенака (3,98; 1,48–12,7)

и эторикоксиба (4,07; 1,23–15,70). 

Вместе в тем многие эксперты считают целекоксиб в от-

личие от большинства НПВП достаточно безопасным в от-

ношении развития патологии ССС. Это подтверждает серия

популяционных исследований, которые проанализированы

в известном систематическом обзоре (включающем мета-

анализ) P. McGettigan и D. Henry [46]. Авторы оценили дан-

ные 30 исследований случай – контроль, в которые вошло

184 946 больных с кардиоваскулярными осложнениями, и

21 когортное исследование (суммарно более 2,7 млн паци-

ентов), выполненных к 2011 г. Суммарный риск кардиова-

скулярных осложнений (ОР) при использовании целекок-

сиба составил 1,17 (1,08–1,27) и был несколько больше, чем

на фоне приема напроксена (1,09; 1,02–1,16), и сопоставим

с таковым ибупрофена (1,18; 1,11–1,25). При использова-

нии других НПВП данный показатель оказался хуже: 1,20

(1,07–1,33) для мелоксикама, 1,30 (1,19–1,41) для индоме-

тацина, 1,40 (1,27–1,55) для диклофенака и 2,05 (1,45–2,88)

для эторикоксиба. 

В 2013 г. были опубликованы результаты нового метаа-

нализа (данные 25 популяционных исследований, прове-

денных в 18 независимых популяциях), в котором оценен

индивидуальный риск кардиоваскулярных осложнений при

использовании различных НПВП (рис. 3). 

Эти результаты касались только фатального и нефа-

тального инфаркта миокарда, развитие которого было за-

фиксировано примерно у 100 000 пациентов. Наименьший

риск, как и ожидалось, был показан для напроксена – ОР

1,06 (0,94–1,2); близкие показатели получены для целекок-

сиба – 1,12 (1,00–1,29) и ибупрофена – 1,14 (0,98–1,31). Для

других НПВП отмечено более значительное нарастание ри-

ска инфаркта миокарда: для мелоксикама – 1,25

(1,04–1,49), для диклофенака – 1,38 (1,26–1,52), для индо-

метацина – 1,4 (1,21–1,62), для эторикоксиба – 1,97

(1,35–2,89) [47]. 

Таким образом, на сегодняшний день имеется достаточ-

но доказательств терапевтических достоинств целекоксиба

(см. таблицу). 

Не вызывает сомнений его эффективность для купиро-

вания острой боли при травмах, хирургических вмешатель-

ствах и острой патологии опорно-двигательного аппарата.

Целекоксиб – действенное средство для контроля хрониче-

ской боли при ревматических заболеваниях. В настоящее

время целекоксиб считается «золотым стандартом» низкого

риска ЖКТ-осложнений. Это единственный НПВП, для

которого четко доказано снижение частоты осложнений со

стороны не только верхних, но и дистальных отделов ЖКТ,

в частности ЖДА, ассоциированной с патологией тонкой

кишки. В реальной клинической практике, отражением ко-

торой являются популяционные исследования, целекоксиб

относительно редко вызывает кардиоваскулярные осложне-

ния. Хорошая переносимость и низкий риск осложнений со

стороны ЖКТ и ССС позволяют успешно применять этот

препарат в течение длительного времени (при необходимо-

сти), не опасаясь развития лекарственных осложнений. 
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