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ПИТАННЯ АНЕСТЕЗІОЛОГІЇ, РЕАНІМАТОЛОГІЇ ТА ІНТЕНСИВНОЇ ТЕРАПІЇ

СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ ПРИМЕНЕНИЯ 

ИНГИБИТОРОВ ЦОГ-2 И ЦОГ-1

Резюме. Обширное повреждение тканей при хирургических 
вмешательствах может индуцировать патофизиологические из-
менения периферического и центрального звеньев центральной 
нервной системы, которые приводят к формированию послеопе-
рационного болевого синдрома. Его развитие является серьезной 
медико-социальной проблемой, имеющей, кроме всего прочего, 
большое экономическое значение. Фундаментальный механизм 
действия нестероидных противовоспалительных препаратов свя-
зан с ингибицией синтеза циклооксигеназы. Целью данного ис-
следования был сравнительный анализ применения ингибиторов 
циклооксигеназы у пациентов, перенесших оперативные вмеша-
тельства на различных этапах лечения. Исследование проведено 
в ГУ «Институт общей и неотложной хирургии АМН Украины». 
Сравнительный анализ нестероидных противовоспалительных 
средств подтвердил их эффективность использования в качестве 
препаратов выбора послеоперационного обезболивания. Подав-
ление болевой импульсации позволяло ускорить процесс акти-
визации пациентов и сократить время их пребывания на койках 
интенсивной терапии.

Ключевые слова: послеоперационный болевой синдром, селек-
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томий ХБС развивается приблизительно в 25 % 
случаев, у пациентов, перенесших операции по 
поводу паховых грыж, так называемый генитофе-
моральный болевой синдром возникает в 10—12 % 
случаев и т.д. (F. Perkins, H. Kehlet, 2000) [20]. 

Развитие болевого синдрома — серьезная меди-
ко-социальная проблема, имеющая, кроме всего 
прочего, большое экономическое значение. По под-
счетам американских специалистов, стоимость ле-
чения болевого синдрома, развившегося у 30-лет-
него пациента, к концу его жизни достигает $1 000 
000. В связи с этим основной задачей повышения 
эффективности послеоперационного обезболива-
ния на современном этапе является профилактика 
хронизации острого болевого синдрома. 

Фундаментальный механизм действия несте-
роидных противовоспалительных препаратов 
(НПВП) связан с ингибицией синтеза циклоок-
сигеназы (ЦОГ) — ключевого фермента метабо-
лизма арахидоновой кислоты, предшественника 
простагландинов (ПГ). Накопление ПГ коррели-
рует с развитием интенсивности гипералгезии. 
Однако ПГ не являются модераторами боли, они 
лишь повышают чувствительность ноцицепторов 
к различным стимулам (повышение порога боле-
вой чувствительности). Некоторые НПВП подав-
ляют синтез ПГ очень сильно, другие слабо. При 
этом прямой связи между степенью подавления 
синтеза ПГ, с одной стороны, и аналгетической 
активностью, — с другой, не выявлено [4].

В начале 90-х годов XX века было обнару-
жено существование двух изоформ ЦОГ (ЦОГ-1 
и ЦОГ-2), играющих различную роль в норме и 

В. В. Бойко, 
Т. Ю. Врублевская, 
А. А. Павлов 

ГУ «Институт общей 
и неотложной хирургии 
АМН Украины», г. Харьков

© В. В. Бойко, Т. Ю. Врублевская, 
А. А. Павлов 

Вступление
Несмотря на значительные успехи в лечении 

боли, достигнутые в последние 10—15 лет, бо-
левой синдром продолжает оставаться серьезной 
медицинской проблемой. На IV Конгрессе евро-
пейских ассоциаций по изучению боли, прохо-
дившем под девизом: «Европа против боли — не 
страдайте в молчании» (Прага, сентябрь 2003 г.), 
было отмечено, что не менее 35 % пациентов, 
которые перенесли плановые и экстренные хи-
рургические вмешательства, страдают от боле-
вого синдрома. При этом в 45—50 % случаев 
интенсивность боли является средней и высокой, 
а 15—20 % пациентов отмечают, что она превыси-
ла их ожидания [11]. 

В одном из наиболее крупных исследова-
ний (около 20 000 пациентов хирургических 
отделений Великобритании) болевые ощуще-
ния средней интенсивности были отмечены 
в 29,7 % (26,4—33 %) случаев, высокой интенсив-
ности — в 10,9 % (8,4—13,4 %) случаев (S. Dolin, 
J. Cashman, 2002) [17]. 

Обширное повреждение тканей при хирурги-
ческих вмешательствах может индуцировать па-
тофизиологические изменения периферического 
и центрального звеньев ЦНС, которые приводят 
к формированию послеоперационного хроничес-
кого болевого синдрома (ХБС). Проблема ХБС 
(по существу являющегося ятрогенным страда-
нием) впервые была поднята в 90-е годы XX века. 
Подсчитано, что частота постторакотомического 
ХБС приближается к 45 %, постмастэктомическо-
го — к 35—38 %, после «открытых» холецистэк-
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при патологии. Изофермент ЦОГ-1 вырабатыва-
ется в организме в непрерывном режиме (консти-
туционная форма) и отвечает за физиологические 
реакции (текучесть крови, тонус сосудов, состо-
яние слизистой оболочки желудочно-кишечного 
тракта, реабсорбция мочи, развитие плода). ЦОГ-2
синтезируется только при воздействии патоген-
ных факторов, приводящих к воспалительной ре-
акции. Согласно результатам современных ис-
следований механизма действия НПВП, ингиби-
ция ЦОГ-2 рассматривается как один из ведущих 
механизмов противовоспалительной активности, 
а ЦОГ-1 — развития побочных эффектов. На 
основании этой концепции были синтезированы 
новые НПВС, которые оказывали селективное 
действие (то есть преимущественное) на подавле-
ние активности ЦОГ-2. 

Химическая структура синтезированных 
в последние годы препаратов, более селективных 
в отношении ЦОГ-2, отличается от структуры 
традиционных НПВП наличием ригидной боко-
вой цепи, способной, как полагают, проникать 
внутрь боковой «полости» ЦОГ-2 и тем самым 
более сильно подавлять активность именно этого 
изофермента. 

В опытах in vitro было установлено, что вве-
дение ревмоксикама крысам с адъювантным ар-
тритом на 80—85 % уменьшает выраженность 
воспалительного отека и гипералгезии. Это экви-
валентно эффекту полной терапевтической дозы 
неселективного ингибитора ЦОГ-1 и ЦОГ-2 индо-
метацина и незначительно уступает дексаметазо-
ну, который блокирует ЦОГ-2 на уровне экспрес-
сии иРНК этого изофермента [12, 14]. В опытах 
in vitro было показано, что в зависимости от ме-
тода тестирования препарат примерно в 10—3000 
раз селективней к ЦОГ-2, чем ЦОГ-1 и значитель-
но превосходит в этом отношении традиционные 
НПВП [15]. 

Принципиальное значение имеют данные 
о том, что in vivo 50 %-я ингибиция ЦОГ-1-зависи-
мого синтеза ПГ в желудке достигается при кон-
центрации препарата более 200 мг/кг, в то время 
как для полного подавления ЦОГ-2-зависимого 
синтеза ПГ в зоне воспаления достаточно 0,2 мг/кг.
Это уникальное свойство препарата связано 
с особенностями его химической структуры 
(рис. 1). Полагают, что боковая полярная сульфо-
намидная группа проникает к активному центру 
ЦОГ-2, локализующемуся внутри специфической 
гидрофильной боковой «полости», и не конку-
рентно зависимым от времени образом ингиби-
рует его активность. Другая часть молекулы рас-
полагается в гидрофобном центральном канале 
ЦОГ-1, но очень слабо взаимодействует с его ак-
тивным участком, не вызывая заметного подавле-
ния активности этого изофермента [17].

Белково-связывающая способность препарата 
очень высока и достигает 97 %. При приеме пре-
парата в дозе 200 мг 2 раза в сутки его макси-

мальная концентрация в плазме крови составляет 
1500 нг/мл, что существенно выше ожидаемого 
терапевтического уровня (300 нг/мл). С учетом 
периода полужизни (10—12 ч), это позволяет при-
менять препарат в дозе 200 мг 1 раз в день, по 
крайней мере при остром артрите (ОА). Линей-
ный профиль фармакокинетики ревмоксикама со-
храняется даже при приеме в дозе, превышающей 
в 3 раза терапевтическую (1200 мг/сут).

В зависимости от экспериментальных условий 
(время инкубации, индукторы, способы определе-
ния ПГ и др.) селективность НПВП в отношении 
изоформ ЦОГ существенно отличается (табл. 1). 
Это затрудняет корректную оценку селективнос-
ти различных НПВП к ЦОГ-1 и ЦОГ-2. Тем не ме-
нее, высокая ЦОГ-2-селективность ревмоксикама 
по сравнению со «стандартными» НПВП была 
продемонстрирована с использованием практи-
чески всех существующих методов, в том числе 
недавно разработанных, основанных на использо-
вании цельной крови in vitro и in vivo [3, 18, 19]. 

Таблица 1
Колебания ингибиции ЦОГ-2/ЦОГ-1 НПВП 

и ревмоксикама по результатам применения 
различных методов [3]

НПВП 
Соотношение ЦОГ-2/ЦОГ-1 

Минимальное Максимальное 
Диклофенак 0,067 4 
Индометацин 1,31 107,1 
Пироксикам 9,4 600 
Напроксен 0,6 75 
Ибупрофен 0,67 53,3 
Аспирин 2,0 167 
Ревмоксикам 0,01 1,5 

Особенно большой интерес представляют 
данные о том, что ревмоксикам проявляет бо-
лее высокую селективность к ЦОГ-2 не толь-
ко в стандартных тест-системах, но также при 
использовании органоспецифических клеточных 
мишеней, таких, как клетки слизистой желудка и 
тромбоциты (ЦОГ-1), хондроциты и синовиоциты 
(ЦОГ-2) (табл. 2). 

Таблица 2
Новыю методы изучения ЦОГ-селективности 

ревмоксикама [3, 4,17]

Мишень ЦОГ-2-селектив-
ность 

ЦОГ-1: клетки слизистой оболочки 
желудка 
ЦОГ-2: ЛПС-стимулированные моноциты 

Ревмоксикам 
Индометацин 

6,1 
2,3 

ЦОГ-2: ИЛ-1-стимулированные 
хондроциты 
ЦОГ-1: нестимулированные хондроциты 

Ревмоксикам 
Диклофенак 

7,8 
1,0 

ЦОГ-2: ИЛ-1-стимулированные синовио-
циты человека 
ЦОГ-1: Тромбоциты 

Ревмоксикам 
Диклофенак 

466 
38 

Данные основных контролируемых исследова-
ний, свидетельствующих о сходной эффективнос-
ти, но более высокой безопасности ревмоксика-
ма по сравнению с диклофенаком, пироксикамом 
и напроксеном, частично суммированы в табл. 3. 
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Таблица 3
Переносимость ревмоксикама при побочных эффектах 

со стороны ЖКТ по сравнению с плацебо 
и «стандартными» НПВП [13, 20] 

Пла-
цебо 

Ревмокси-
кам

Сравниваемые 
НПВП 

Показа-
ния 

Длитель-
ность 

12,4 % 12,9 % — ОА 3 нед 
11 % 11  % — РА 3 нед 
— 13 % 19 %** ОА 4 нед 
— 10,3 % 15,4 %** ОА 4 нед 

17,2 % 20,1  % 28,1  %** ОА 3 мес 
13 % — 32  %# АС 12 мес* 

Примечание:* р> 0,05 по сравнению с плацебо; ** р<0,02 
по сравнению с ревмоксикамом; # р<0,01 по сравнению 
с плацебо. 

При проведении клинических испытаний было 
выявлено, что НПВП нового поколения не уступа-
ли по эффективности своего лечебного действия 
традиционным НПВП, но при этом они в четыре 
раза реже вызывали в процессе лечения ослож-
нения со стороны органов желудочно-кишечного 
тракта.

В настоящее время выделен специфический 
синдром — НПВП-гастропатия. Его появление, 
с одной стороны, связано с локальным поврежда-
ющим влиянием препаратов на слизистую обо-
лочку желудка и кишечника, усилением прони-
цаемости клеточных мембран, снижением био-
синтеза желудочной слизи. С другой стороны, 
он обусловлен ингибированием ЦОГ-1 и подавле-
нием синтеза физиологических ПГ, в результате 
чего не контролируется синтез соляной кислоты, 
уменьшается выработка бикарбонатов, нарушает-
ся кровообращение слизистой оболочки желудка. 
Клинические симптомы при НПВП-гастропатии 
почти у 60 % больных отсутствуют, что, по-ви-
димому, связано с аналгезирующим действием 
препаратов [6]. 

Факторами риска развития НПВП-гастропатий 
являются: возраст старше 60 лет, женский пол, 
курение, злоупотребление алкоголем, наличие 
в анамнезе заболеваний ЖКТ, сопутствующий 
прием глюкокортикоидов, иммуносупрессоров, 
антикоагулянтов, длительная терапия НПВП, вы-
сокие дозы или одновременный прием двух и бо-
лее препаратов этой группы [8].

С целью улучшения переносимости и сведе-
ния к минимуму ульцерогенного действия НПВП 
рекомендуется комбинирование их приема с ин-
гибиторами протонной помпы, Н2-гистамино-
блокаторами или гастропротекторами; измене-
ние тактики дозирования НПВП (снижение дозы), 
применение кишечно-растворимых лекарствен-
ных форм препаратов или пролекарств (напри-
мер, сулиндака), а также переход на парентераль-
ное, ректальное или местное введение НПВП. 
Однако, так как НПВП-гастропатия является не 
столько местной, сколько системной реакцией, 
данные подходы не стали решением проблемы. 
Рекомендуется применение селективных НПВП, 

которые избирательно блокируют ЦОГ-2 и в тера-
певтических дозах не оказывают существенного 
влияния на ЦОГ-1 [22].

Механизм отрицательного влияния НПВП на 
почки связан, в первую очередь, с сужением сосу-
дов, ухудшением почечного кровотока и ишеми-
ческими явлениями в результате блокады синтеза 
ПГ-Е2 и простациклина в почках, что приводит 
к развитию ишемических изменений, сниже-
нию клубочковой фильтрации и объема диуреза. 
В результате нефротоксического действия проис-
ходит нарушение водно-электролитного обмена: 
задержка воды, отеки, гипернатриемия, гиперка-
лиемия, возрастание уровня креатинина в сыво-
ротке крови, повышение артериального давления. 
Кроме того, в результате прямого воздействия на 
паренхиму почек возможны интерстициальный 
нефрит и так называемая «аналгетическая не-
фропатия». Эта патология развивается на фоне 
длительного лечения НПВП и связана с медлен-
но прогрессирующим некрозом сосочков почек, 
обусловленным медулярной ишемией [10].

Факторы риска нефротоксичности: возраст 
старше 65 лет, цирроз печени, предшествующая 
почечная патология, снижение объема циркули-
рующей крови, подагра, атеросклероз, длитель-
ный прием НПВП, сопутствующий прием диу-
ретиков, застойная сердечная недостаточность, 
артериальная гипертензия [7].

Несмотря на многолетний опыт применения 
НПВП, при индивидуальном подборе препарата 
врач испытывает определенные трудности, свя-
занные как с широким ассортиментом лекар-
ственных препаратов, так и с существенными 
колебаниями эффективности одного и того же 
лекарственного средства у отдельных больных 
со сходной формой заболевания. Тем не менее, 
одним из главных ориентиров в выборе опти-
мального НПВП является индивидуальная интен-
сивность болевых ощущений и прогнозируемая 
длительность применения НПВП. Сравнительные 
исследования эффективности НПВП весьма мно-
гочисленны. Однако в связи с дозозависимостью 
эффектов НПВП, применением их на различных 
клинических моделях, отсутствием единого стан-
дарта оценки эффективности задача ранжирова-
ния НПВП, по выраженности аналгетического 
эффекта крайне сложна [14].

Принципиальное значение имеют результаты 
мета-анализа 10 рандомизированных контроли-
руемых испытаний ЦОГ-2, в которое вошли более 
20 000 пациентов [13]. Установлено, что на фо-
не лечения (по сравнению со «стандартными» 
НПВП) наблюдается меньшая частота всех пе-
речисленных выше гастроэнтерологических по-
бочных эффектов, включая тяжелые осложне-
ния (табл. 4). Предварительный анализ фармако-
эпидемиологических данных также показал, что 
применение ингибиторов ЦОГ-2 позволяет су-
щественно снизить частоту тяжелых осложнений 



KHARKIV SURGICAL SCHOOL № 6(44) 2010 79

QUESTIONS OF ANESTHESIOLOGY, RESUSCITATION AND INTENSIV CARE

у больных, имеющих факторы риска НПВП-инду-
цированных побочных эффектов (табл. 5).

Та6лица 4
Результаты мета-анализа контролируемых 

исследований по частоте гастроэнтерологических 
побочных эффектов ингибиторов ЦОГ-2 в сравнении 
со «стандартными» НПВП (диклофенак, пироксикам, 

напроксен) [13]

Гастроэнтерологические 
побочные эффекты 

Снижение относительного ри-
ска на фоне лечения 

мелоксикамом 
Всего 36 % 
Отмены в связи с ГПБ 41 % 
Тяжелые осложнения 48 % 
Диспепсия 27 % 

Таблица 5
Результаты фармакоэпидемиологических исследований 

ингибиторов ЦОГ-2 у пациентов с высоким риском 
осложнений со стороны ЖКТ [12]

Пациенты Ингибиторы 
ЦОГ-2 (п = 2530) 

Ингибиторы 
ЦОГ-1 (п = 1 

996) 
 % больных с осложнениями 
со стороны ЖКТ в анамнезе 12** 7 
Число больных с ЖКТ крово-
течениями 2 10* 
 % больных с гастроэнтеро-
логическими осложнениями 1,8 3,2* 

Примечание: *р<0,01; **р<0,001 

Другой важный аспект этой проблемы связан 
с безопасным применением НПВП в хирургии. 
Недавно было показано, что использование рев-
моксикама (15 мг/сут) позволяет снизить крово-
потерю (в среднем на 17,1 %) при проведении 
ортопедических операций [16]. Так, у пациентов, 
получавших до операции на тазобедренном су-
ставе ревмоксикам (n = 104), кровопотеря во вре-
мя операции составила в среднем 354 ± 166 мл и 
была достоверно ниже, чем на фоне лечения ди-
клофенаком в дозе 50 мг/сут (n = 134, 427 ± 224 мл) 
и набуметоном в дозе 2000 мг/сут (n = 156, 
4061209 мл) (р<0,05). 

Таким образом, проблема клинического обо-
снования применения ингибиторов ЦОГ-2 явля-
ется до сих пор актуальной и требующей всесто-
роннего изучения.

Целью данного исследования был сравнитель-
ный анализ применения ингибиторов ЦОГ-2 
и ЦОГ-1 у пациентов, перенесших оперативные 
вмешательства на различных этапах лечения.

Материалы и методы 
Исследование проведено в ГУ «Институт об-

щей и неотложной хирургии АМН Украины». 
Оно включало 51 пациента, оперированного по 
поводу желчнокаменной болезни. Среди больных 
было 26 (50,9 %) мужчин и 26 (50,9 %) женщин. 
Возраст пациентов составил 58,3 ± 4,2 года, время 
от начала заболевания — 11,6 ± 2,1 часа, длитель-
ность оперативного лечения — 48,9 ± 11,6 минут, 
объем оперативного лечения — лапароскопичес-

кая холецистэктомия, анестезиологическое обес-
печение — тотальная внутривенная анестезия 
с ИВЛ длительностью 58,3 ± 7,3 минут. Пациенты 
в зависимости от препарата для обезболивания 
слепым методом были разделены на четыре груп-
пы: «К» — кеторолак 10 мг/3 р/сут(n = 13), «Ке» — 
кетопрофен 30 мг/5 р/сут (n = 13), «Д» — дикло-
фенак 75 мг/сут (n = 12) и «Р» — ревмоксикам 
7,5 мг/3 р/сут (n = 13). Наркотические аналгетики 
в группах исследования не применялись. Дли-
тельность терапии составила 7 суток после опе-
ративного лечения.

Исследованию подлежала динамика реакции 
слизистой желудочно-кишечного тракта, гемоди-
намические показатели, реакция свертывающей 
системы крови, функциональное состояние выде-
лительной функции почек и оценка степени бо-
левого синдрома с использованием объективных 
и субъективных критериев. Исследование про-
водилось в четыре этапа: за 30 минут до начала 
оперативного лечения, через 3 часа после него, на 
1-е и 3-и сутки. Для динамического мониторинга 
реакции слизистой желудочно-кишечного трак-
та использовалась видеоэзофагогастроскопия на 
аппарате Olympus GLE-4U и GIF-Q20 один раз 
в сутки в течение курса лечения НПВП. Оценка 
свертывающей функции крови включала анализ 
динамики активированного частичного тромбо-
пластинового времени (АЧТВ, с) и международ-
ного нормализованного отношения (МНО) с по-
мощью аппарата «Solar». Выделительная функ-
ция почек оценивалась при анализе динамики 
мочевины (cCarb, ммоль/л) и креатинина (cCreat, 
мкмоль/л). Также исследованию подлежал ана-
лиз динамики электролитов плазмы крови: калия 
(К+, ммоль/л) и натрия (Na+, ммоль/л). Субъек-
тивная оценка выраженности болевого синдро-
ма проводилась с использованием шкалы ВАШ 
(5-балльная шкала), объективная оценка — по 
динамике концентрации адреналина (cAdr, нм/л) 
и норадреналина (сNoradr, нм/с) методом флюо-
рометрии по методике Э.Ш. Матлиной. Статисти-
ческая обработка данных была проведена на осно-
ве t-критерия Стьюдента и непараметрического 
U-критерия Манна—Уитни.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Анализ полученных данных свидетельствует 
о том, что исходное состояние пациентов харак-
теризовалось однотипно для всех групп иссле-
дования. В частности, выраженность болевого 
синдрома, судя по данным, представленным на 
рис. 1, была максимальной, что подтверждалось 
не только тенденцией к гипертензии (превышение 
(p = 0,05) верхней границы нормы величины АДср. 
для Р — 9,5 %, для К — 12,6 %, для Д — 11,4 % 
и для Ке — 12,3 % ) и тахикардии (превышение 
(p<0,05) величины пульса для указанных групп 
на 12,5, 14,2, 15,1 и 13,2 %, соответственно), но 
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также подтверждалось динамикой катехоламинов 
(рис. 6).

Рис. 1. Динамика субъективной оценки выраженности 
болевого синдрома

В процессе проводимого лечения воздействие 
неселективных ингибиторов ЦОГ позитивным 
образом отражалось на динамике выраженнос-
ти болевого синдрома, которое сопровождалось 
аналогичной динамикой гемодинамических пока-

зателей и маркеров аренергической реакции орга-
низма в ответ на послеоперационную боль.

Следует обратить внимание на тот факт, что 
на фоне симметричной динамики указанных по-
казателей в группах, использующих в качестве 
обезболивающих средств неселективные НПВП, 
при применении селективных ингибиторов ЦОГ-
2 динамика болевого синдрома характеризова-
лась негативно. Так, через 3 ч после оператив-
ного вмешательства превышение (p<0,01) исход-
ных данных субъективной оценки выраженности 
болевого синдрома по ВАШ составила 29,1 %, 
а катехоламинов: cAdr — на 56,2 % и cNoradr — на 
56,8 %, соответственно. В последующем в течение 
первых послеоперационных суток указанные по-
казатели принимали нормальное значение и со-
храняли стабильность до конца исследования. По 
всей видимости, наличие ригидной боковой цепи 
химической структуры селективных ингибиторов 
ЦОГ-2 замедляет процесс подавления активности 
изофермента, что активирует развитие клиничес-
ки значимого обезболивающего эффекта.

При этом в группе К указанные показатели при-
нимали максимальное значение на третьи сутки, 

Рис. 2. Динамика гемодинамических показателей в группах исследования

Рис. 3. Оценка свертывающей функции крови
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что характеризуется нами как отсутствие выра-
женного обезболивающего эффекта кетопрофена 
в раннем послеоперационном периоде. В то время 
как у пациентов из других групп исследования 
эти показатели находились в пределах нормы.

Реакция системы свертывания на фоне про-
водимой терапии НПВП в значительной степени 
отражала фарамакодинамику действующих ве-
ществ. Судя данным на рис. 3, при использо-
вании кетопрофена повышение АЧТВ на 18,8 % 
является следствием гипокоагуляции, вызванной 
прямым ингибированием простагландинов. На-
ряду с этим, синхронное повышение величины 
МНО во всех группах исследования, за исклю-
чением группы Р, свидетельствовало о дефиците 
факторов свертывания. Так, повышение (p<0,05) 
МНО в группе Д через три часа после операции 
составило 15,3 %, к концу первых суток 46,1 %, а 
к третьим суткам — 47,8 % относительно исход-
ных данных. Отсутствие достоверной динамики 
показателей АЧТВ и МНО у пациентов группы Р 
указывает на то, что ревмоксикам, избирательно 
угнетая активность простагландинов, не приво-

дит к возникновению дефицита факторов сверты-
вания крови.

Эффективность выделительной функции 
в группах исследования также обусловлена дей-
ствием НПВП. Так, в группах Р и Д колебания 
электролитного состава крови находились в преде-
лах физиологической нормы, а в группах К и Ке 
принимали негативную тенденцию к повыше-
нию в течение первых послеоперационных суток 
(рис. 4). 

В частности, в группе Д на фоне недостовер-
ного (p>0,5) повышения величины K+ на 2,5 % 
отмечался рост (p<0,05) cCarb на 9,3 % и cCreat на 
14,6 % к концу исследования относительно исход-
ных данных. В эти же сроки указанные показате-
ли в группе Ке возрастали (p<0,05), соответствен-
но, на 8,8 и 14,7 % (рис. 5). При этом показатели 
К+ и Na+, хотя и оставались в пределах нормы, 
однако диапазон колебаний абсолютных величин 
указывал на существенную нагрузку фильтраци-
онной способности гломерулярного аппарата, по 
всей видимости обусловленного токсическим по-
ражением почек.

Рис. 4. Динамика электролитов плазмы в группах исследования

Рис. 5. Выделительная функция почек
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Таким образом, сравнительный анализ НПВП 
подтвердил эффективность их использования 
в качестве препаратов выбора послеоперационно-
го обезболивания. Подавление болевой импуль-
сации НПВП естественным образом позволяло 
ускорить процесс активизации пациентов и со-
кратить время их пребывания на койках интен-
сивной терапии. В то же время ярко выраженный 
нефротоксичный эффект для групп К и Ке, а так-
же негативное влияние на свертывающую систе-
му крови для групп Д, К и Ке позволяет сделать 
вывод о целесообразности применения в комп-
лексе лечения послеоперационной боли препарата 
«Ревмоксикам». Особенности химического стро-
ения указанного препарата обусловливают опре-

Рис. 6. Объективная оценка выраженности болевого синдрома

деленную на протяжении трех послеоперацион-
ных часов инертность обезболивающего эффекта. 
Этот факт заслуживает дальнейшего изучения и 
является поводом для последующих клинических 
исследований.

Выводы
1. Ревмоксикам не влияет на систему гемостаза, 

функцию почек и имеет отсроченный обезболи-
вающий эффект длительностью три часа раннего 
послеоперационного периода.

2. Ревмоксикам, в отличие от диклофенака, не 
приводит к увеличению времени гемостаза.

3. Ревмоксикам, в отличие от кетаролака и ке-
топрофена, не оказывает токсического влияния на 
функцию почек.
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Резюме. Загальне ушкодження тканин при хірургічному втру-
чанні може індукувати патофізіологічні зміни периферичної 
і центральної ланок центральної нервової системи, що призводить 
до формування післяопераційного больового синдрому. Розвиток 
больового синдрому є важливою медико-соціальною проблемою, 
яка має велике економічне значення. Фундаментальний механізм дії 
нестероїдних протизапальних препаратів пов’язаний з інгібіюван-
ням синтезу циклооксигенази у пацієнтів, що перенесли оператив-
не втручання на різних етапах лікування. Дослідження проведено 
в ДУ «Інститут загальної та невідкладної хірургії АМН України». 
Порівняльний аналіз нестероїдних протизапальних препаратів 
підтвердив ефективність їх використання як препаратів вибору 
післяопераційного знеболювання. Пригнічення больової імпульса-
ції дозволяло прискорити процес активації пацієнтів та скоротити 
термін їх перебування на ліжках інтенсивної терапії.

Ключові слова: післяопераційний больовий синдром, селектив-
не інгібування циклооксигенази, ревмоксикам.

Summary. The extensive damage of fabrics at surgical intervention 
can induce pathophysiological of change peripheral and central link 
of the central nervous system, which result in formation postoperative 
painful syndrome. The development painful syndrome is a serious me-
dical-social problem having, among other things, the large economic 
meaning. The fundamental mechanism of action nonsteroid antiinflam-
matory of preparations is connected with inhibitor of synthesis COG. 
The purpose of the given research was the comparative analysis of 
application inhibitor COG at the patients who have transferred of ope-
rative intervention at various stages treatments. The research is carried 
out in DS «Institute of general and urgent surgery AMS of Ukraine». 
The comparative analysis nonsteroid anti-inflammatory feature has co-
nfirmed their efficiency of use as preparations of a choice postoperative 
anesthesia. The suppression painful inflow nonsteroid anti-inflammato-
ry feature allowed to speed up process of activization of the patients and 
to reduce time of their stay on bed of intensive therapy.

Key words: postoperative anesthesia, selective inhibitor COG, 
revmoksikam.
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