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Кардіоваскулярна безпека
як важливий критерій вибору нестероїдних 

протизапальних препаратів

Резюме. Нестероїдні протизапальні препарати (НПЗП) є важливим інструментом аналгетичної 

терапії при гострих та хронічних больових синдромах та широко використовуються в різних клінічних 

ситуаціях. Водночас їх застосування може асоціюватися зі значними небажаними побічними ефектами 

та призводити до серйозних ускладнень, насамперед із боку серцево-судинної системи та шлунково-

кишкового тракту. Оглядова стаття присвячена проблемі кардіоваскулярної безпеки тривалого засто-

сування НПЗП та грамотному вибору препарату для лікування пацієнтів із наявним кардіоваскулярним 

ризиком. У статті наголошується, що найважливішим критерієм вибору НПЗП для довготривалого 

лікування (інтермітуюча терапія чи тривалі цикли прийому) є безпека цих засобів. Серед НПЗП най-

нижчий ризик серцево-судинних ускладнень демонструє напроксен, саме він вважається одним із найбез-

печніших для серцево-судинної системи. У статті розглянуті механізми кардіопротективних ефектів 

напроксену, проаналізовані результати клінічних та експериментальних досліджень. Сьогодні напро-

ксен розглядається як препарат вибору для лікування гострих хронічних больових синдромів у пацієнтів 

із підвищеним кардіоваскулярним ризиком.
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Нестероїдні протизапальні препарати (НПЗП) 

є важливим інструментом аналгетичної терапії при 

гострих та хронічних больових синдромах [1]. Вдала 

комбінація знеболюючих, протизапальних і жаро-

знижуючих ефектів визначає очевидні переваги цієї 

групи препаратів порівняно з іншими аналгетиками. 

Фактично пероральні неселективні або селективні 

щодо циклооксигенази-2 (ЦОГ-2) НПЗП забезпечу-

ють більш суттєве полегшення симптомів, аніж па-

рацетамол [22], при цьому вираженість ефекту щодо 

болю становить 0,29 (0,22–0,35), що вдвічі перевищує 

вплив парацетамолу. 

НПЗП широко застосовуються в ревматології, 

лікуванні хронічних больових синдромів у пацієн-

тів з остеоартритом, ревматоїдним артритом, спон-

дилоартритами, люмбалгіями та дорсалгіями тощо. 

Утім, незважаючи на великий спектр клінічних си-

туацій, у яких використовуються НПЗП, їх застосу-

вання може асоціюватися із значними небажаними 

побічними ефектами та призводити до серйозних 

ускладнень. Традиційно вважається, що прийом не-

селективних НПЗП асоціюється з більшим ризи-

ком шлунково-кишкових ускладнень та розвитком 

НПЗП-гастропатії/НПЗП-ентеропатії, а застосуван-

ня селективних інгібіторів ЦОГ-2 — із підвищеним 

ризиком серцево-судинних подій [13]. 

Питання гастробезпеки є ключовою проблемою 

при застосуванні неселективних НПЗП, прийом яких 

стійко асоціюється із розвитком НПЗП-гастропатії та 

підвищеним ризиком кровотеч і перфорацій шлун-

ково-кишкового тракту. Поява нової групи селектив-

них інгібіторів циклооксигенази-2 дозволила знизити 

число ускладнень з боку шлунково-кишкового трак-

ту. Але виявилося, що ці ліки можуть викликати різні 
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Таблиця 1. Основні чинники ризику НПЗП-асоційованих ускладнень

Ризик 

ускладнень
Шлунково-кишковий тракт Серцево-судинна система

Високий

— Виразковий анамнез, особливо анамнез 
виразкових ускладнень, включаючи 
кровотечі, перфорації та пенетрації
— Шлунково-кишкова кровотеча в анамнезі
— Прийом аспірину, антикоагулянтів, інших 
антитромботичних засобів

— Ішемічна хвороба серця*
— Ішемічний інсульт/гострі порушення 
мозкового кровообігу в анамнезі*
— Цукровий діабет 2-го типу*
— SCORE > 5

Помірний

— Похилий вік (старше від 65 років)
— Диспепсія
— Куріння
— Прийом глюкокортикоїдів
— Інфікування Helicobacter pylori
— Прийом високих доз НПЗП або 
поєднаний прийом  2 препаратів даної 
групи (за винятком аспірину)

SCORE 1–4

Примітка: * — без підрахунку SCORE.

серйозні небажані ефекти з боку серцево-судинної 

системи: від дестабілізації артеріального тиску до 

інфаркту міокарда, цереброваскулярних ішемічних 

розладів і раптової коронарної смерті [3]. Так, при 

аналізі результатів першого великого досліджен-

ня, присвяченого оцінці шлунково-кишкової без-

пеки специфічного інгібітору ЦОГ-2 рофекоксибу 

(50 мг/добу) порівняно з неселективним НПЗП на-

проксеном (1000 мг/добу) у хворих на ревматоїдний 

артрит (дослідження VIGOR), було виявлено, що 

інфаркт міокарда розвивався вірогідно частіше в па-

цієнтів, які отримували рофекоксиб, — 0,4 % випад-

ків порівняно з 0,1 % у групі напроксену [8]. Через 

відсутність у дослідженні групи плацебо залишалося 

неясним, чи ця проблема була результатом підвищен-

ня серцево-судинного ризику в результаті прийому 

рофекоксибу, чи була проявом кардіопротективного 

(аспіриноподібного) ефекту напроксену, чи це був 

просто випадковий збіг. Відповідь на це питання 

була отримана при проведенні практично одночас-

но ще двох плацебо-контрольованих досліджень, які 

підтвердили майже дворазове перевищення тром-

боемболічних подій (інфаркти міокарда, інсульти) 

у пацієнтів, які отримували коксиби (1,5 випадку 

на 100 пацієнто-років), порівняно з групою плацебо 

(0,78 випадку на 100 пацієнто-років, р = 0,008) [9]. 

З того часу кардіоваскулярна безпека селективних 

інгібіторів ЦОГ-2 є предметом постійних дискусій, 

і незабаром почали висловлюватися аналогічні по-

боювання щодо безпеки традиційних НПЗП. Не-

щодавно отримані дані дозволяють припустити, що 

коксиби також істотно підвищують ризик розвитку 

ускладнень у верхньому відділі шлунково-кишково-

го тракту порівняно з плацебо, хоча і з нижчою час-

тотою, ніж неселективні НПЗП [7]. Водночас ризик 

виникнення серцево-судинних катастроф також при-

писують деяким неселективним НПЗП.

Зв’язок НПЗП із підвищеним серцево-судин-

ним ризиком є складним питанням: окрім прямого 

впливу на дисбаланс простаноїдів [13], може існу-

вати й непрямий вплив, пов’язаний із підвищенням 

артеріального тиску, застійною серцевою недостат-

ністю і нирковою дисфункцією. Відомо, що кардіо-

васкулярні катастрофи обумовлені впливом НПЗП 

на баланс синтезу тромбоксану А2 (ЦОГ-1-залежний 

процес) — індуктора адгезії й агрегації тромбоцитів, 

а також на синтез антитромботичного й вазодилату-

ючого простацикліну (ЦОГ-2-залежний процес) у бік 

тромбоутворення. Дестабілізація артеріального тиску 

міцно пов’язана з впливом НПЗП на простагланди-

нові механізми контролю артеріальної гіпертензії. 

Окрім того, є дані, що ризик розвитку ускладнень 

з боку серцево-судинної системи підвищується при 

використанні високих терапевтичних доз будь-яких 

НПЗП упродовж тривалого періоду часу. Імовірність 

розвитку серйозних небажаних кардіоваскулярних 

явищ пов’язана з наявністю чинників ризику: діа-

гностовані кардіологічні захворювання, зокрема ар-

теріальна гіпертензія, надмірна маса тіла, куріння, 

порушення ліпідного обміну, цукровий діабет, тром-

бози периферичних судин, оперативні втручання на 

серці й судинах [4]. 

Небезпека розвитку загрозливих станів зі сторо-

ни шлунково-кишкового тракту й серцево-судинної 

системи набагато вища за наявності певних факторів 

ризику, тому їх урахування становить основу для пла-

нування раціональної профілактики та призначення 

НПЗП. У табл. 1 вказані основні чинники ризику 

розвитку НПЗП-асоційованих ускладнень [1, 7].

Тому найважливішим критерієм вибору НПЗП 

для довготривалого лікування (інтермітуюча терапія 

чи тривалі цикли прийому) є безпека цих засобів. 

І якщо раніше основне значення надавалося добрій 

переносимості препарату стосовно шлунково-киш-

кового тракту, то сьогодні на тлі зміни пріоритетів 

профілактики чи не найбільш значущою перевагою 

того чи іншого НПЗП вважається низький ризик роз-

витку кардіоваскулярних ускладнень. 

Серед НПЗП напроксен є одним з найбезпеч-

ніших для серцево-судинної системи. Найнижчий 
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Таблиця 2. Ризик розвитку тромботичних ускладнень при використанні різних НПЗП:
метааналіз 31 рандомізованого клінічного дослідження (n = 116 429) [20]

Препарат Інфаркт міокарда Інсульт
Кардіоваскулярна 

смерть

Сумарний ризик 

ускладнень

Напроксен 0,8 (0,37–1,67) 1,76 (0,91–3,33) 0,98 (0,41–2,37) 1,23 (0,71–2,12)

Ібупрофен 1,61 (0,5–5,77) 3,36 (1,0–11,6) 2,39 (0,69–8,64) 1,77 (0,73–4,3)

Диклофенак 0,82 (0,29–2,2) 2,86 (1,09–8,36) 3,98 (1,48–12,7) 2,31 (1,0–4,95)

Целекоксиб 1,35 (0,71–2,72) 1,12 (0,6–2,06) 2,07 (0,98–4,55) 1,5 (0,96–2,54)

Еторикоксиб 0,75 (0,23–2,39) 2,27 (0,82–8,72) 4,07 (1,23–15,7) 2,29 (0,94–5,71)

ризик серцево-судинних подій серед НПЗП, що 

впевнено демонструє напроксен в експерименталь-

них і клінічних дослідженнях, пояснюється особли-

вістю впливу на ЦОГ-асоційовані системи агрегації 

тромбоцитів (тромбоксан А2) і ендотелійзалежної 

вазодилатації (простациклін). Викликаючи так зва-

ний аспіриноподібний ефект, напроксен оборотно 

зв’язується з ЦОГ-1 тромбоцитів, знижуючи при 

цьому утворення тромбоксану А2 — відомого про-

стагландину з проагрегантною активністю. Зниження 

рівня тромбоксану А2 в крові забезпечує зменшення 

ризику тромбоемболічних ускладнень на тлі терапії 

НПЗП. У той же час напроксен набагато меншою мі-

рою, ніж інші (особливо ЦОГ-2-селективні) НПЗП, 

пригнічує утворення простацикліну — речовини з ва-

зодилатуючим ефектом, що робить його застосування 

більш безпечним з погляду можливих вазоспастичних 

явищ мікроциркуляторного русла. Такий особливий 

вплив напроксену на дані системи уможливлює про-

ведення терапії НПЗП з мінімальними ризиками 

серцево-судинних ускладнень, а світовій науковій 

громадськості дає підстави характеризувати напро-

ксен як препарат вибору для пацієнтів із наявністю 

кардіоваскулярних ризиків в анамнезі [2]. 

Антитромбоцитарний ефект напроксену в різних 

дозах (220 мг двічі/тричі на день та 550 мг двічі на 

день) виявився порівнянним з дією аспірину. Так, 

при визначення ступеня інгібування сироватково-

го тромбоксану В2 як маркера гальмування ЦОГ-1 

тромбоцитів через 24 год і через 7 днів було вияв-

лено однотипні зміни для напроксену та аспірину: 

через 7 днів інгібування тромбоксану В2 станови-

ло  98 % для всіх доз напроксену та  98 % для ас-

пірину [18]. Отже, близький до дії аспірину ефект 

спостерігається навіть при використанні низьких доз 

напроксену [18].

Аспіриноподібний ефект напроксену є цілком до-

статнім для досягнення антиагрегантного й кардіо-

протективного ефектів. Тому в пацієнтів із відсутнім, 

низьким чи середнім кардіоваскулярним ризиком не 

рекомендується посилювати антитромбоцитарний 

ефект напроксену додатковим прийомом аспірину. 

Ситуація може змінитися лише в пацієнтів із висо-

ким серцево-судинним ризиком та після перенесе-

них кардіоваскулярних катастроф. Одночасне засто-

сування напроксену та аспірину може перешкоджати 

необоротному інгібуванню ЦОГ-1 тромбоцитів аспі-

рином. Тому при одночасному прийомі цих препара-

тів напроксен необхідно застосовувати не менше ніж 

через 2 години після аспірину [6].

Незважаючи на високу протибольову й протиза-

пальну активність напроксену, що доведена в бага-

тьох (РКД), інтерес до напроксену визначається все 

ж таки не його ефективністю. Головним достоїнством 

цього препарату є те, що за результатами РКД, нагля-

дових і епідеміологічних досліджень він демонструє 

найменший порівняно з усіма іншими НПЗП (за ви-

нятком аспірину) ризик розвитку кардіоваскулярних 

ускладнень [1].

Доказом цього став результат метааналізу 31 ран-

домізованого клінічного дослідження (сумарно 

116 429 хворих, 117 218 пацієнто-років спостережен-

ня), у яких визначалася кардіоваскулярна безпека не-

селективних НПЗП (напроксену, диклофенаку, ібу-

профену) і селективних НПЗП (целекоксиб, етори-

коксиб). Критерієм оцінки слугувала частота епізодів 

інфаркту міокарда, інсульту й смерті з кардіоваску-

лярних причин. Найважливіший показник — ризик 

летального кінця через інфаркт міокарда або інсульт, 

а також сумарний ризик ускладнень (число нефаталь-

них інфарктів міокарда + нефатальні інсульти + усі 

випадки загибелі через кардіоваскулярні катастро-

фи), що був найнижчим для напроксену [20]. Частота 

інфаркту міокарда визначалася у 29 РКД (554 випад-

ки). Для трьох препаратів (напроксен, диклофенак 

і еторикоксиб) ризик інфаркту міокарда не переви-

щував такий при використанні плацебо. Для інших 

НПЗП порівняно з плацебо відносний ризик інфарк-

ту міокарда був вище від запланованої статистичної 

межі 1,3: в ібупрофену — 1,61 (95% ДІ 0,50–5,77), 

у целекоксибу — 1,35 (95% ДІ 0,71–2,72), у луміра-

коксибу — 2,00 (95% ДІ 0,71–6,21). Частота інсуль-

ту була оцінена за даними 26 РКД (377 випадків). 

Застосування будь-яких НПЗП супроводжувалося 

збільшенням відносного ризику розвитку інсульту 

порівняно з плацебо. При цьому найменший ризик 

відзначався знову ж таки при використанні напро-

ксену — 1,76 (95% ДІ 0,91–3,33), істотно відрізня-

ючись у кращий бік від показників ібупрофену — 

3,36 (95% ДІ 1,00–11,60), диклофенаку — 2,86 (95% 

ДІ 1,09–8,36) та еторикоксибу — 2,67 (95% ДІ 0,82–

8,72). У табл. 2 подані результати цього метааналізу.
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Аналогічні дані отримані при метааналізі 25 епі-

деміологічних досліджень, проведених у 18 неза-

лежних популяціях, що визначали індивідуальний 

ризик кардіоваскулярних ускладнень при викорис-

танні різних НПЗП. Критерієм оцінки була частота 

фатального й нефатального інфарктів міокарда, роз-

виток яких зафіксовано приблизно в 100 000 пацієн-

тів. Для напроксену, як і очікувалося, був показаний 

найменший ризик — відношення шансів становило 

1,06 (95% ДІ 0,94–1,2), на наступній сходинці був 

целекоксиб — 1,12 (95% ДІ 1,00–1,24), далі йшли 

ібупрофен — 1,14 (95% ДІ 0,98–1,31), мелоксикам — 

1,25 (95% ДІ 1,04–1,49), рофекоксиб — 1,34 (95% 

ДІ 1,22–1,48), диклофенак — 1,38 (95% ДІ 1,26–1,52), 

індометацин — 1,40 (95% ДІ 1,21–1,62), етодолак — 

1,55 (95% ДІ 1,16–2,06) і еторикоксиб — 1,97 (95% 

ДІ 1,35–2,89) [21].

Одним із наймасштабніших аналізів ризику роз-

витку основних серцево-судинних подій на фоні 

прийому НПЗП видається метааналіз [7] з охоплен-

ням 639 РКД. Дані порівняння коксибів із плацебо 

були оцінені в 184 дослідженнях (88 367 учасників, 

52 466 людино-років) і коксибів із неселективними 

НПЗП — у 113 дослідженнях (диклофенак — у 33 до-

слідженнях, 61 572 учасники, 90 644 людино-роки; 

ібупрофен — у 22 дослідженнях, 22 225 учасни-

ків, 11 668 людино-років; напроксен — у 48 дослі-

дженнях, 48 706 учасників, 31 631 людино-рік; інші 

НПЗП цього класу в 14 дослідженнях, 6192 учасники, 

928 людино-років). Ризик судинної смертності був 

значно підвищений при прийомі коксибів (1,58; 95% 

ДІ 1,00–2,49; р = 0,0103), незначно збільшувався при 

використанні ібупрофену (1,90; 95% ДІ 0,56–6,41; 

р = 0,17) і не збільшувався при прийомі напроксе-

ну (1,08; 95% ДІ 0,48–2,47; р = 0,80). Ризик смерті 

від будь-якої причини був значно збільшеним (при-

близно на 25 %) у групі коксибів (1,22; 95% ДІ 1,04–

1,44; р = 0,0139). При цьому не було значних ексце-

сів смерті від будь-якої причини в групі ібупрофену 

в низьких дозах (1,61; 95% ДІ 0,90–2,88; р = 0,11) або 

напроксену (1,03; 95% ДІ 0,71–1,49; р = 0,88) [7].

Ще в одному популяційному обсерваційному 

дослідженні (із аналізом подій у 2,7 млн пацієнтів) 

встановлено найвищі ризики розвитку серцево-су-

динних подій при застосуванні рофекоксибу — 1,45 

(95% ДІ 1,33–1,59) та диклофенаку — 1,40 (95% 

ДІ 1,27–1,55), а найнижчий — для ібупрофену — 

1,18 (95% ДІ 1,11–1,25) і напроксену — 1,09 (95% 

ДІ 1,02–1,16). З інших, менш досліджених препара-

тів, найвищі ризики також мали еторикоксиб, етодо-

лак та індометацин [16].

Ще в одному дослідженні цих же авторів також 

був продемонстрований найнижчий ризик розвитку 

гострого інфаркту міокарда для напроксену — 0,97 

(95% ДІ 0,94–1,2) [15]. Ці були дані отримані при ме-

тааналізі 17 досліджень типу «випадок — контроль», 

до якого було залучено 86 193 пацієнтів зі встановле-

ним діагнозом інфаркту міокарда. Контрольна група 

включала 527 236 спостережень (рис. 1).

З моменту появи в клініці групи НПЗП були про-

ведені численні дослідження їх ефективності й без-

печності. Так, у проведеному в Бостоні (США) дослі-

дженні проаналізовано прийом НПЗП 4425 пацієнта-

ми, які перенесли інфаркт міокарда, і 17 700 особами 

Рисунок 1. Ризик розвитку гострого інфаркту міокарда при прийомі різних НПЗП.
Дані 17 досліджень типу «випадок — контроль» (86 193 хворі з інфарктом міокарда) і 6 когортних: 

селективні НПЗП (75 520 осіб) та неселективні НПЗП (375 619 осіб)
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з групи контролю. У цілому прийом НПЗП не зни-

жував ризик розвитку інфаркту міокарда. Водночас 

прийом напроксену його значно зменшував: стан-

дартизоване відношення шансів становило 0,86, що 

було найнижчим показником серед усіх досліджених 

НПЗП [19]. В аналогічному канадському досліджен-

ні, куди увійшли 14 163 пацієнти з інфарктом міокар-

да і 14 160 осіб із групи контролю, відношення шансів 

для напроксену становило 0,71.

Ще одним вагомим доказом низького кардіо-

васкулярного ризику при використанні напроксену 

стало когортне дослідження (n = 610 001) американ-

ських вчених C. Roumie і співавт. [17]. У досліджу-

ваній когорті 84 752 особи страждали від захворю-

вань серцево- судинної системи. У цій підгрупі, яка 

включала, по суті, пацієнтів із дуже високим кар-

діоваскулярним ризиком, навіть без використання 

НПЗП частота інфаркту міокарда, інсульту і коро-

нарної смерті становила 28,3 на 1000 в рік. Це було 

майже в 4 рази більше, ніж в осіб, які не мали захво-

рювань серцево-судинної системи і не отримували 

НПЗП (7,9 на 1000). Показово, що в осіб із макси-

мальним ризиком ускладнень використання напро-

ксену, на відміну від інших НПЗП, асоціювалося зі 

зниженням частоти кардіоваскулярних катастроф

(22,66 на 1000).

Цікавими також видаються дослідження впливу 

НПЗП на розвиток та прогресування серцевої не-

достатності. Так, G. Gislason і співавт. [14] вивчили 

порівняльний вплив різних НПЗП на наслідки сер-

цевої недостатності. Було обстежено 107 092 хворих 

з даною патологією, внесених у національний ре-

єстр Данії з 1995 по 2004 р. З них 36 354 пацієнтам 

за період спостереження хоча б один раз призначали 

НПЗП. 60 974 (56,9 %) хворі померли від прогресу-

ючої серцевої недостатності. В осіб, які приймали 

будь-які НПЗП, ризик смерті виявився вищим, ніж 

у пацієнтів, які не отримували їх. Однак напроксен 

демонстрував мінімальний ризик (відношення ризи-

ків — 1,22; 95% ДІ 1,07–1,39) порівняно із рофекок-

сибом (1,7), целекоксибом (1,75), ібупрофеном (1,31) 

і диклофенаком (2,08).

Отже, результати великомасштабних РКД пока-

зують, що серцево-судинний ризик може бути під-

вищеним при використанні як коксибів, так і деяких 

неселективних НПЗП. Водночас усі дослідження вка-

зують на найнижчий ризик розвитку фатальних і не-

фатальних кардіоваскулярних подій при застосуванні 

напроксену.

Фахівці Адміністрації з контролю за продукта-

ми і ліками США (FDA) встановили, що напроксен 

викликає найменше число серцево-судинних подій 

серед усіх НПЗП, водночас його застосування не 

пов’язане з високою ймовірністю розвитку інфарктів, 

інсультів і тромбозів [20]. У зв’язку з цим експерти 

FDA рекомендували відобразити на упаковці інфор-

мацію про безпеку лікарського засобу для пацієнтів, 

віднесених до групи ризику за серцево-судинними 

захворюваннями.

Завдяки унікальній особливості — кардіозахисно-

му впливу порівняно з усіма іншими НПЗП напро-

ксен внесений у численні рекомендації з лікування 

хронічних скелетно-м’язових больових синдромів 

як препарат із найкращим профілем кардіоваску-

лярної безпеки. Так, у 2007 році були опубліковані 

рекомендації з контролю скелетно-м’язового болю, 

створені Асоціацією американських кардіологів 

(American Heart Association, AHA). Їх метою було 

зниження до мінімальних значень небезпеки сер-

цево-судинних ускладнень при використанні анал-

гетиків і НПЗП. Згідно з цими рекомендаціями, 

вибір НПЗП слід розпочинати з напроксену — най-

більш безпечного препарату щодо серцево-судинної

системи [5].

Нарада експертів Європейської спільноти з рев-

матології (EULAR) також визнала застосування на-

проксену в комбінації з інгібіторами протонної пом-

пи найбільш прийнятною стратегією в тих випадках, 

коли ймовірність розвитку ускладнень із боку серце-

во-судинної системи оцінюється як висока. Цікаво, 

що для спрощення вибору того чи іншого препарату 

даної групи з урахуванням наявності факторів ризику 

(як кардіоваскулярних, так і гастроінтестинальних) 

було запропоновано використовувати спеціальну 

комп’ютерну програму, у яку необхідно ввести від-

повідні дані про конкретного пацієнта, щоб негайно 

отримати рекомендацію за призначенням, — так зва-

ний калькулятор вибору НПЗП залежно від ризи-

ків [12].

У 2014 році був вперше опублікований, 

а в 2016 році — оновлений алгоритм з менеджмен-

ту остеоартриту колінного суглоба, розроблений та 

запропонований Європейським товариством з клі-

нічних і економічних аспектів остеопорозу та остео-

артриту (ESCEO) [10, 11]. Згідно із цим алгоритмом, 

застосування НПЗП рекомендується на 2-му кроці 

за умови недостатнього ефекту парацетамолу, по-

вільнодіючих симптом-модифікуючих препаратів та 

локальних форм НПЗП. При цьому вибір НПЗП ре-

комендується базувати на оцінці чинників ризику та 

безпеці препаратів: за наявності кардіоваскулярного 

ризику перевагу слід надавати напроксену. При цьому 

також рекомендується уникати високих доз дикло-

фенаку й ібупрофену та ЦОГ-2-селективних НПЗП.

Отже, напроксен у дозі 1000 мг/добу не збіль-

шує ризик серцево-судинних подій. Численні РКД 

продемонстрували, що напроксен здатний потужно 

гальмувати ЦОГ-1, ця дія є достатньо тривалою та 

інтенсивною, щоб зумовити гальмування агрегації 

тромбоцитів, а отже, сприяти послабленню будь-

яких несприятливих судинних ефектів гальмування 

ЦОГ-2 [2].

Отже, найважливішою перевагою напроксену, 

що якісно вирізняє його від інших НПЗП, є низь-

кий ризик кардіоваскулярних ускладнень. Сьогодні 

це має принципове значення, оскільки небезпека 

розвитку серцево-судинних катастроф розглядаєть-

ся як основний фактор, що обмежує застосування 
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всього класу НПЗП. Слід врахувати, що пацієнти з 

патологією суглобів і хребта, головним чином люди 

похилого віку, мають супутні захворювання серце-

во-судинної системи та високий індекс коморбід-

ності, що посилює кардіоваскулярні чинники ризи-

ку. Саме для таких пацієнтів напроксен може стати 

препаратом вибору в боротьбі з хронічним больовим

синдромом [3].

Створений у 1976 році, напроксен вже понад 

30 років з успіхом використовується в Європі та вва-

жається одним із найбільш часто вживаних НПЗП. 

Безперечно, що він може посісти достойне місце 

й у клінічній практиці українських лікарів. На сьо-

годні випускається Налгезін® форте — європейський 

напроксен у вигляді солі натрію. Завдяки такій солі 

таблетки Налгезін® форте швидко розчиняють-

ся й всмоктуються із шлунково-кишкового тракту, 

що забезпечує швидке настання знеболювального 

ефекту. 

Напроксен має весь необхідний спектр терапев-

тичної активності в поєднанні з найбільш високим 

серед НПЗП профілем кардіоваскулярної безпеки. 

Таке вдале поєднання робить його ідеальним препа-

ратом для тривалого контролю основних симптомів 

хронічних ревматичних захворювань.

Конфлікт інтересів. Не заявлений.

Список літератури
1. Каратеев А.Е. Напроксен: универсальный анальгетик 

с минимальным риском кардиоваскулярных осложнений //

Современная ревматология. — 2016. — 2. — 70-77.

2. Свиридова Н.К. Напроксен: новая стратегия снижения 

сердечно-сосудистого риска нестероидных противовоспали-

тельных препаратов (научный обзор) // Международный не-

врологический журнал. — 2016. — 5(83). — 99-108.

3. Широков В.А. Выбор нестероидных противовоспали-

тельных препаратов в лечении болевого синдрома с позиции 

кардиоваскулярной безопасности // РМЖ. — 2015. — 12. — 

716-719.

4. Яременко О.Б., Федьков Д.Л. Раціональний підхід 

у виборі нестероїдних протизапальних препаратів для 

лікування хворих на остеоартроз // Український медичний 

часопис. — 2014. — 6(104). — 61-66.

5. Antman E., Bennett J., Daugherty A. et al. Use of Nonsteroi-

dal Antiinflammatory Drugs. An Update for Clinicians: A Scientific 

Statement From the American Heart Association // Circulation. — 

2007. — 115(12). — 1634-1642.

6. Anzellotti P., Capone M.L., Jeyam A. et al. Low-dose napro-

xen interferes with the antiplatelet effects of aspirin in healthy sub-

jects: recommendations to minimize the functional consequences //

Arthritis Rheum. — 2011. — 63(3). — 850-859.

7. Bhala N., Emberson J., Merhi A. et al. Coxib and traditional 

NSAID Trialists’ (CNT) Collaboration. Vascular and upper gastro-

intestinal effects of non-steroidal anti-inflammatory drugs: meta-

analyses of individual participant data from randomised trials //

Lancet. — 2013. — 382(9894). — 769-779.

8. Bombardier C., Laine L., Reicin A. et al. Comparison of up-

per gastrointestinal toxicity of rofecoxib and naproxen in patients 

with rheumatoid arthritis // N. Engl. J. Med. — 2000. — 343. — 

1520-1528.

9. Bresalier R.S., Sandier R.S., Quan H. et al. Cardiovas-

cular events associated with rofecoxib in a colorectal adenoma 

chemoprevention trial // N. Engl. J. Med. — 2005. — 352. — 

1092-1102.

10. Bruyere O., Cooper C., Pelletier J.P. et al. An algorithm 

recommendation for the management of knee osteoarthritis in

Europe and internationally: A report from a task force of the European 

Society for Clinical and Economic Aspects of Osteoporosis and Os-

teoarthritis (ESCEO) // Semin. Arthritis Rheum. — 2014. — 44. —

253-263.

11. Bruyère O., Cooper C., Pelletier J.-P. et al. A consensus 

statement on the European Society for Clinical and Economic As-

pects of Osteoporosis and Osteoarthritis (ESCEO) algorithm for the 

management of knee osteoarthritis — From evidence-based medi-

cine to the real-life setting // Semin. Arthritis Rheum. — 2016. — 

45(4). — S3-S11.

12. Burmester G., Lanas A., Biasucci L. et al. The appro-

priate use of non-steroidal antiinflammatory drugs in rheumatic 

disease: opinions of a multidisciplinary European expert panel //

Ann. Rheum. Dis. — 2011. — 70(5). — 818-822. 

13. Fitzgerald G.A. Coxibs and cardiovascular disease // 

N. Engl. J. Med. — 2004. — 351. — 1709-1711.

14. Gislason G., Rasmussen J., Abildstrom S. et al. Increased 

mortality and cardiovascular morbidity associated with use of 

nonsteroidal anti-inflammatory drugs in chronic heart failure //

Arch. Intern. Med. — 2009. — 169(2). — 141-149. 

15. McGettigan P., Henry D. Cardiovascular risk and inhibi-

tion of cyclooxygenase // JAMA. — 2006. — 296. — 1633-1644.

16. McGettigan P., Henry D. Cardiovascular Risk with Non-

Steroidal Anti-Inflammatory Drugs: Systematic Review of Popu-

lation-Based Controlled Observational Studies // PLoS Med. — 

2011. — 8(9). — e1001098.

17. Roumie C., Choma N., Kaltenbach L. et al. Non-aspirin 

NSAIDs, cyclooxygenase-2 inhibitors and risk for cardiovascular 

eventsstroke, acute myocardial infarction, and death from coronary 

heart disease // Pharmacoepidemiol. Drug Saf. — 2009. — 18(11). —

1053-1063. 

18. Schiff M., Hochberg M.C., Oldenhof J., Brune K. Plate-

let inhibitory effects of OTC doses of naproxen sodium compared 

with prescription dose naproxen sodium and low-dose aspirin //

Curr. Med. Res Opin. — 2009. — 25(10). — 2471-2477.

19. Solomon D., Glynn R., Levin R., Avarn J. Nonsteroidal 

anti-inflammatory drug use and acute myocardial infarction // 

Arch. Intern. Med. — 2002. — 162. — 1099-1094.

20. Trelle S., Reichenbach S., Wandel S., et al. Cardiovascu-

lar safety of non-steroidal antiinflammatory drugs: network meta-

analysis // BMJ. — 2011. — 342. — 7086. 

21. Varas-Lorenzo С., Riera-Guardia N., Calingaert B., et al. 

Myocardial infarction and individual nonsteroidal anti-inflamma-

tory drugs meta-analysis of observational studies // Pharmacoepi-

demiol. Drug Saf. — 2013. — 22(6). — 559-570.

22. Zhang W., Jones A., Doherty M. Does paracetamol

(acetaminophen) reduce the pain of osteoarthritis? A meta-analysis

of randomised controlled trials // Ann. Rheum. Dis. — 2004. — 

63. — 901-907.

Отримано 19.07.2017



74 Ì³æíàðîäíèé íåâðîëîã³÷íèé æóðíàë, p-ISSN 2224-0713, e-ISSN 2307-1419 N¹ 6 (92), 2017

Ïðàêòèêóþ÷îìó íåâðîëîãó /To Practicing Neurologist/

Головач И.Ю.
Клиническая больница «Феофания» Государственного управления делами, г. Киев, Украина

Кардиоваскулярная безопасность как важный критерий выбора
нестероидных противовоспалительных препаратов

Резюме. Нестероидные противовоспалительные препараты 

(НПВП) являются важным инструментом аналгетической

терапии при острых и хронических болевых синдромах и ши-

роко используются в различных клинических ситуациях. 

В то же время их применение может ассоциироваться со зна-

чительными нежелательными побочными эффектами и при-

водить к серьезным осложнениям, прежде всего со стороны 

сердечно-сосудистой системы и желудочно-кишечного трак-

та. Обзорная статья посвящена проблеме кардиоваскулярной 

безопасности длительного применения НПВП и грамотно-

му выбору препарата для лечения пациентов с имеющимся 

кардиоваскулярным риском. В статье отмечается, что важ-

нейшим критерием выбора НПВП для длительного лечения 

(интермиттирующая терапия или длительные циклы приема) 

является безопасность этих средств. Среди НПВП самый 

низкий риск сердечно-сосудистых осложнений демонстри-

рует напроксен, именно он считается одним из наиболее 

безопасных препаратов для сердечно-сосудистой системы. 

В статье рассмотрены механизмы кардиопротекторных эф-

фектов напроксена, проанализированы результаты клиниче-

ских и экспериментальных исследований. Сегодня напрок-

сен рассматривается как препарат выбора для лечения острых 

хронических болевых синдромов у пациентов с повышенным 

кардиоваскулярным риском.

Ключевые слова: нестероидные противовоспалительные 

препараты; кардиоваскулярные осложнения; риск; напроксен

I.Yu. Golovach
Clinical Hospital “Feofaniya” of Agency of State Affairs, Kyiv, Ukraine

Cardiovascular safety as an important criterion
for selecting non-steroidal anti-inflammatory drugs

Abstract. Non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) are 

an important tool for analgesic therapy in acute and chronic pain 

syndromes and are widely used in various clinical situations. At the 

same time, their application can be associated with significant unde-

sirable side effects and lead to serious complications, especially from 

the cardiovascular system and the gastrointestinal tract. This review 

article deals with the problem of cardiovascular safety of prolonged 

use of NSAIDs and a competent choice of a drug for the treatment 

of patients with existing cardiovascular risk. The article notes that the 

most important criterion of choosing NSAIDs for prolonged treat-

ment (intermittent therapy or long-term cycles) is the safety of these 

drugs. Naproxen is demonstrated the lowest risk of cardiovascular 

complications among NSAIDs. It is considered one of the safest 

drugs for the cardiovascular system. The mechanisms of cardiopro-

tective effects of naproxen are examined, the results of clinical and 

experimental studies are analyzed. Today, naproxen is considered as 

the drug of choice for the treatment of acute chronic pain syndromes 

in patients with increased cardiovascular risk.

Keywords: non-steroidal anti-inflammatory drugs; cardiovascular 

complications; risk; naproxen
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