
 Óêðà¿íñüêèé íàóêîâî-ìåäè÷íèé ìîëîä³æíèé æóðíàë                        ¹ 1 (79) • 2014160

ÎÃËßÄÈ / SURVEYS

Ñ íåçàïàìÿòíûõ âðåìåí íàèáîëåå âîñòðåáîâàííûìè â
ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå ÿâëÿþòñÿ îáåçáîëèâàþùèå è ïðîòè-
âîâîñïàëèòåëüíûå ëåêàðñòâåííûå ïðåïàðàòû. Âåäü áîëü,
ñâÿçàííàÿ ñ ìåñòíûì âîñïàëåíèåì èëè ïîâðåæäåíèåì òêà-
íè, à òàêæå ëèõîðàäêà – íàèáîëåå ìó÷èòåëüíûå ïðîÿâëå-
íèÿ áîëåçíåé ÷åëîâåêà; îíè ñîïðîâîæäàþò òðàâìû, ðàíå-
íèÿ, îñòðûå è õðîíè÷åñêèå èíôåêöèîííûå ïðîöåññû, à
òàêæå àóòîèììóííûå è îíêîëîãè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ [10].

Íåñòåðîèäíûå ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûå ïðåïàðàòû
(ÍÏÂÏ) – îäíà èç íàèáîëåå õîðîøî èçó÷åííûõ ãðóïï ëå-
êàðñòâåííûõ ñðåäñòâ. Ðàñòåíèÿ, â ñîñòàâ êîòîðûõ âõîäÿò
ñàëèöèëàòû, îáëàäàþùèå æàðîïîíèæàþùèìè ñâîéñòâà-
ìè, èñïîëüçîâàëèñü ñ äðåâíåéøèõ âðåìåí. Îäíàêî íà÷à-
ëîì øèðîêîãî ïðèìåíåíèÿ ÍÏÂÏ êàê ëåêàðñòâ ñ íàó÷íî
äîêàçàííîé ýôôåêòèâíîñòüþ, âåðîÿòíî, ñëåäóåò ñ÷èòàòü
1876 ã., êîãäà â “Lancet” áûëà îïóáëèêîâàíà ñòàòüÿ
A. Mayers, ïîñâÿùåííàÿ ýôôåêòèâíîñòè ýêñòðàêòà êîðû
èâû (ñàëèöèíà) ïðè îñòðîé ðåâìàòè÷åñêîé ëèõîðàäêå
[24]. Ñïóñòÿ áîëåå 130 ëåò ãðàíèöû êëèíè÷åñêîãî ïðèìå-
íåíèÿ çíà÷èòåëüíî ðàñøèðèëèñü è ñåãîäíÿ ÍÏÂÏ – íàè-
áîëåå ïîïóëÿðíàÿ ãðóïïà ïðåïàðàòîâ [3].

Äîìèíèðóþùàÿ ãðóïïà ïîòðåáèòåëåé ÍÏÂÏ ïðåä-
ñòàâëåíà ïàöèåíòàìè ñ âîñïàëèòåëüíûìè èëè äåãåíåðà-
òèâíûìè çàáîëåâàíèÿìè îïîðíî-äâèãàòåëüíîãî àïïàðà-
òà. Ñåãîäíÿ âî âñåì ìèðå åæåäíåâíî ïðèíèìàþò ÍÏÂÏ
áîëåå 30 ìèëëèîíîâ ëþäåé [29]. Òàêàÿ ïîïóëÿðíîñòü
îáúÿñíÿåòñÿ îñîáûì ñïåêòðîì ôàðìàêîëîãè÷åñêîé àê-
òèâíîñòè ÍÏÂÏ – ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûì, àíàëãåçèðó-
þùèì è æàðîïîíèæàþùèì ýôôåêòàìè. Â ýòîé ñèòóàöèè
âîïðîñû áåçîïàñíîñòè ÍÏÂÏ èìåþò îñîáîå çíà÷åíèå,
ïîñêîëüêó ýòè ñðåäñòâà ïðèìåíÿþòñÿ äëèòåëüíî, â àìáó-
ëàòîðíîé ïðàêòèêå, ÷àñòî ïðè ñàìîëå÷åíèè. Îñîáåííî
àêòóàëüíà ïðîáëåìà êîíòðîëÿ õðîíè÷åñêîãî áîëåâîãî
ñèíäðîìà ó áîëüíûõ ïîæèëîãî âîçðàñòà ñ çàáîëåâàíèÿìè
îïîðíî-äâèãàòåëüíîãî àïïàðàòà, ïîñêîëüêó áîëüøèíñòâî
èç íèõ èìåþò ñîïóòñòâóþùóþ ïàòîëîãèþ ñåðäå÷íî-ñî-
ñóäèñòîé ñèñòåìû. Òàê, àíàëèç ÷àñòîòû êîìîðáèäíûõ çà-
áîëåâàíèé ó 15 òûñ. æèòåëåé ÑØÀ â âîçðàñòå 65 ëåò è
ñòàðøå, ñòðàäàþùèõ îñòåîàðòðîçîì, ïîêàçàë, ÷òî 80% èç
íèõ èìåþò àðòåðèàëüíóþ ãèïåðòåíçèþ (ÀÃ), 31,3% – ñà-
õàðíûé äèàáåò (ÑÄ), 38% – ïðèçíàêè ñåðäå÷íîé íåäîñòà-
òî÷íîñòè, 16,9% – èøåìè÷åñêóþ áîëåçíü ñåðäöà (ÈÁÑ), à
17,3% – öåðåáðîâàñêóëÿðíûå íàðóøåíèÿ [23]

Çà ïîñëåäíèå ãîäû ñïåêòð ÍÏÂÏ çíà÷èòåëüíî ðàñøè-
ðèëñÿ, è ñåãîäíÿ îíè ðàçëè÷àþòñÿ ìåæäó ñîáîé îñîáåí-
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íîñòÿìè äåéñòâèÿ è ïðèìåíåíèÿ. Â êëàññ ÍÏÂÏ âõîäÿò
îêîëî 20 îðèãèíàëüíûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ. Íà îñíî-
âå èõ õèìè÷åñêîé ñòðóêòóðû ïðåïàðàòû áûëè êëàññèôè-
öèðîâàíû êàê [6]:

1) ïðîèçâîäíûå ñàëèöèëîâîé êèñëîòû: àöåòèëñàëèöè-
ëîâàÿ êèñëîòà (àñïèðèí),

ñóëüôàñàëàçèí;
2) ïðîèçâîäíûå ïàðààìèíîôåíîëà: àöåòàìèíîôåí

(ïàðàöåòàìîë);
3) èíäîë- è èíäåíóêñóñíûå êèñëîòû: èíäîìåòàöèí,

ýòîäîëàê, ñóëèíäàê;
4) ãåòåðî-àðèë óêñóñíûå êèñëîòû: äèêëîôåíàê, êåòî-

ðîëàê, òîëìåòèí;
5) àðèë-ïðîïèîíîâûå êèñëîòû: èáóïðîôåí, êåòîïðî-

ôåí, ôëóðáèïðîôåí,
íàïðîêñåí, ôåíîïðîôåí, îêñàïðîçèí àöåêëîôåíàê,

ôåíêëîôåíàê;
6) àíòðàíèëîâûå êèñëîòû (ôåíàìàòû): ìåôåíàìèíî-

âàÿ êèñëîòà;
7) åíîëüíûå êèñëîòû (îêñèêàìû): ïèðîêñèêàì, òåíîê-

ñèêàì, ìåëîêñèêàì;
8) àëêàíîíû: íàáóìåòîí;
9) ïèðàçîëèäèíû: ôåíèëáóòàçîí, îêñèôåíèëáóòàçîí;
10) äèàðèëãåòåðîöèêëû (ñåëåêòèâíûå èíãèáèòîðû

ÖÎÃ-2): öåëåêîêñèá, ðîôåêîêñèá, âàëäåêîêñèá, ëóìèðà-
êîêñèá, ïàðåêîêñèá, ýòåðîêîêñèá.

 Ïðåïàðàòû âñåõ ýòèõ ãðóïï èìåþò îáùèå õèìè÷åñêèå
è ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà. Óñëîâíî èõ ìîæíî ðàçäå-
ëèòü íà “êîðîòêîæèâóùèå” ñ ïåðèîäîì ïîëóâûâåäåíèÿ
äî 6 ÷àñîâ (àöåòèëñàëèöèëîâàÿ êèñëîòà, äèêëîôåíàê,
èáóïðîôåí, èíäîìåòàöèí, êåòîïðîôåí, íèìåñóëèä, ýòî-
äîëàê, öåëåêîêñèá è äð.) è “äëèòåëüíîæèâóùèå” ñ ïåðèî-
äîì ïîëóâûâåäåíèÿ áîëåå 6 ÷àñîâ (ìåëîêñèêàì, íàïðîê-
ñåí, ïèðîêñèêàì, àöåêëîôåíàê, ëîðíîêñèêàì è äð).

Ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü ÍÏÂÏ ñâÿçàíû ñ èç-
áèðàòåëüíûì ïîäàâëåíèåì àêòèâíîñòè öèêëîîêñèãåíàçû
(ÖÎÃ) – êëþ÷åâîãî ôåðìåíòà, ðåãóëèðóþùåãî ïðåâðà-
ùåíèå àðàõèäîíîâîé êèñëîòû â ïðîñòàãëàíäèíû (ÏÃ),
ïðîñòàöèêëèí (ÏÃI2) è òðîìáîêñàí (ÒõÀ2).

Èäåíòèôèöèðîâàíî òðè îñíîâíûå èçîôîðìû ÖÎÃ,
êîòîðûå îáîçíà÷àþòñÿ êàê ÖÎÃ-1, ÖÎÃ-2 è ÖÎÃ-3. Ïåð-
âàÿ (ÖÎÃ-1) ïîñòîÿííî ïðèñóòñòâóåò â áîëüøèíñòâå òêàíåé
(õîòÿ è â ðàçëè÷íîì êîëè÷åñòâå), îòíîñèòñÿ ê êàòåãîðèè
“ñòðóêòóðíûõ” ôåðìåíòîâ, ðåãóëèðóþùèõ ôèçèîëîãè-
÷åñêèå ýôôåêòû ÏÃ. ×åðåç ÖÎÃ-1 îïîñðåäóåòñÿ ñèíòåç



¹ 1 (79) • 2014                         Óêðà¿íñüêèé íàóêîâî-ìåäè÷íèé ìîëîä³æíèé æóðíàë 161

ÎÃËßÄÈ / SURVEYS

òðîìáîêñàíà À2 òðîìáîöèòàìè, èíäóêòîðà àäãåçèè è àã-
ðåãàöèè òðîìáîöèòîâ. Íàïðîòèâ, ÖÎÃ-2 â íîðìå â áîëü-
øèíñòâå òêàíåé íå îáíàðóæèâàåòñÿ, íî åå óðîâåíü ñóùå-
ñòâåííî óâåëè÷èâàåòñÿ íà ôîíå ðàçâèòèÿ âîñïàëåíèÿ [3].
Ïîäîáíî äðóãèì ôåðìåíòàì ÖÎÃ, ÖÎÃ-3 òîæå ó÷àñòâóåò
â ñèíòåçå ïðîñòàãëàíäèíîâ è èãðàåò ðîëü â ðàçâèòèè áîëè
è ëèõîðàäêè. Îäíàêî â îòëè÷èå îò ÖÎÃ-1 è ÖÎÃ-2, ÖÎÃ-3
íå ïðèíèìàåò ó÷àñòèÿ â ðàçâèòèè âîñïàëåíèÿ. Àêòèâ-
íîñòü ÖÎÃ-3 èíãèáèðóåòñÿ ïàðàöåòàìîëîì, êîòîðûé îêà-
çûâàåò ñëàáîå âëèÿíèå íà ÖÎÃ-1 è ÖÎÃ-2. Îäíàêî, ñòîèò
çàìåòèòü, ÷òî ÖÎÃ-3 îáíàðóæåí â òêàíÿõ ýêñïåðèìåí-
òàëüíûõ æèâîòíûõ, è ñóùåñòâîâàíèå äàííîé èçîôîðìû
ÖÎÃ â îðãàíèçìå ÷åëîâåêà òðåáóåò äîêàçàòåëüñòâà, êàê è
òðåáóåò äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ è äîêàçàòåëüñòâà ñâÿçàí-
íûé ñ èíãèáèðîâàíèåì ÖÎÃ-3 ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ïàðà-
öåòàìîëà [11,12]. Ïîäàâëåíèå ÖÎÃ-2 ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç
íàèáîëåå âàæíûõ ìåõàíèçìîâ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîãî
äåéñòâèÿ ÍÏÂÏ, à èíãèáèöèÿ ÖÎÃ-1 ñâÿçàíà ñ ðàçâèòèåì
ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ. Ïîýòîìó ýôôåêòèâíîñòü è òîêñè÷-
íîñòü “ñòàíäàðòíûõ” íåñåëåêòèâíûõ ÍÏÂÏ ñâÿçûâàþò ñ
èõ ñïîñîáíîñòüþ â îäèíàêîâîé ñòåïåíè ïîäàâëÿòü àêòèâ-
íîñòü îáåèõ èçîôîðì ÖÎÃ. Ýòî ïîñëóæèëî òîë÷êîì ê ñî-
çäàíèþ íîâîé ãðóïïû ÍÏÂÏ, èçáèðàòåëüíî èíãèáèðóþ-
ùèõ ÖÎÃ-2 (ñåëåêòèâíûå ÍÏÂÏ).

Îáðàòíîé ñòîðîíîé âûñîêîãî ëå÷åáíîãî ïîòåíöèàëà
ÍÏÂÏ ÿâëÿåòñÿ ïîâûøåíèå ðèñêà “êëàññ-ñïåöèôè÷å-
ñêèõ” íåæåëàòåëüíûõ ýôôåêòîâ, íàèáîëåå ÷àñòûå èç êîòî-
ðûõ – ïîðàæåíèå æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà (ÆÊÒ),
ïîâûøåíèå àãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ, ôóíêöèè ïî÷åê,
íåãàòèâíîå âëèÿíèå íà ñèñòåìó êðîâîîáðàùåíèÿ [31].

ÍÏÂÏ ïîêàçàëè ýôôåêòèâíîñòü â óïðàâëåíèè áîëüþ
[8], âñëåäñòâèå ÷åãî îíè ðåêîìåíäóþòñÿ äëÿ ïàöèåíòîâ ñ
ðåâìàòîèäíûì àðòðèòîì (ÐA). Âåäü îñíîâíûì êëèíè÷å-
ñêèì ïðîÿâëåíèåì îñòðûõ è õðîíè÷åñêèõ ðåâìàòè÷åñêèõ
çàáîëåâàíèé (ÐÇ) ÿâëÿåòñÿ áîëåâîé ñèíäðîì, ïàòîãåíåç
êîòîðîãî òåñíî ñâÿçàí ñ ïðîöåññàìè òêàíåâîãî âîñïàëå-
íèÿ è âûáðîñîì ïðîâîñïàëèòåëüíûõ ìåäèàòîðîâ. Ðàöèî-
íàëüíàÿ ñèìïòîìàòè÷åñêàÿ òåðàïèÿ ñóùåñòâåííî óëó÷-
øàåò ñîñòîÿíèå áîëüíîãî, äåëàåò áîëåå êîìôîðòíûì
ïåðèîä îæèäàíèÿ äî íà÷àëà äåéñòâèÿ áàçèñíûõ ïðîòèâî-
âîñïàëèòåëüíûõ ïðåïàðàòîâ, äàåò âîçìîæíîñòü èçáåæàòü
ñèñòåìíîãî è ëîêàëüíîãî ïðèìåíåíèÿ ãëþêîêîðòèêîè-
äîâ, ïîâûñèòü êà÷åñòâî æèçíè ïàöèåíòîâ. È êàê ñðåäñòâî
ñèìïòîìàòè÷åñêîé òåðàïèè ÍÏÂÏ ïðè ÐÇ ïðàêòè÷åñêè
íå èìååò àëüòåðíàòèâû [1].

Èõ èñïîëüçîâàíèå (â ÷àñòíîñòè, õðîíè÷åñêîå) óâåëè-
÷èâàåòñÿ ñ âîçðàñòîì, è ïðèáëèçèòåëüíî 10-40% ëþäåé â
âîçðàñòå ñòàðøå 65 ëåò åæåäíåâíî ïðèíèìàþò ÍÏÂÏ [19].

Ïðèåì ÍÏÂÏ ñïîñîáåí îêàçûâàòü îòðèöàòåëüíîå
âëèÿíèå íà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòóþ ñèñòåìó, ïðè÷åì ìåäè-
öèíñêîå è ñîöèàëüíîå çíà÷åíèå ýòîé ïàòîëîãèè íå ìåíü-
øå, ÷åì îñëîæíåíèé ñî ñòîðîíû ÆÊÒ. Ñïåêòð âîçìîæ-
íûõ íåæåëàòåëüíûõ ýôôåêòîâ äîñòàòî÷íî øèðîê,
ðàçëè÷íûå ïðîÿâëåíèÿ êàðäèîâàñêóëÿðíîé ïàòîëîãèè
íåðåäêî ñî÷åòàþòñÿ, âçàèìíî îòÿãîùàÿ äðóã äðóãà,
íàïðèìåð ÀÃ è ÈÁÑ. Òåì íå ìåíåå, ïðåäñòàâëÿåòñÿ öåëå-
ñîîáðàçíûì âûäåëÿòü 3 îñíîâíûå ãðóïïû ÍÏÂÏ-àññîöè-
èðîâàííûõ îñëîæíåíèé: äåñòàáèëèçàöèÿ ÀÃ; êàðäèî-
âàñêóëÿðíûå êàòàñòðîôû; äåñòàáèëèçàöèÿ ñåðäå÷íîé
íåäîñòàòî÷íîñòè [2].

Áûë ïðîâåäåí àíàëèç âëèÿíèÿ ÍÏÂÏ íà òå÷åíèå ñî-
ïóòñòâóþùèõ çàáîëåâàíèé ïðè ÐÀ. Íàèáîëåå ðàñïðîñò-
ðàíåííûìè èç íèõ ÿâëÿþòñÿ ñëåäóþùèå: ÀÃ (35,9%), ÑÄ 2
òèïà (30,9%), îñòåîïîðîç (25,8%), à òàêæå äèñëèïèäåìèè
(19,4%) [5]. Ïîâûøåíèå ðèñêà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ ñî-
áûòèé ñâÿçàíî ñ ìíîãî÷èñëåííûìè ìåõàíèçìàìè, ñðåäè
êîòîðûõ ïðåâàëèðóþùåå çíà÷åíèå èìåþò ýíäîòåëèàëüíàÿ
äèñôóíêöèÿ, íàðóøåíèå ñèíòåçà îêñèäà àçîòà [20], óðî-
âåíü îêñèäàíòíîãî ñòðåññà [4], ñòåïåíü ïîâûøåíèÿ àðòå-
ðèàëüíîãî äàâëåíèÿ (ÀÄ) [30] è çàäåðæêè æèäêîñòè [33].

 Íàëè÷èå õðîíè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ ïðè ÐÀ ÿâëÿåòñÿ
óñòàíîâëåííûì ôàêòîðîì ðèñêà äëÿ ðàçâèòèÿ ïîâûøåí-
íîé æåñòêîñòè àðòåðèé è ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÀÃ, ÷òî
îáóñëîâëåíî êàê íàðóøåíèåì ìèêðîöèðêóëÿòîðíîé ðå-
àêòèâíîñòè è äèñôóíêöèåé ýíäîòåëèÿ, òàê è èçìåíåíèÿìè
íåìèîöèòàðíûõ ýëåìåíòîâ ñåðäöà. Ëå÷åíèå ÀÃ ó áîëü-
íûõ ÐA ÿâëÿåòñÿ îñîáåííî ñëîæíîé çàäà÷åé. Ìíîæåñòâî
ôàêòîðîâ, âêëþ÷àÿ ñòåïåíü âîñïàëåíèÿ, ñîïóòñòâóþùèå
çàáîëåâàíèÿ, îòñóòñòâèå ôèçè÷åñêîé àêòèâíîñòè è ïðèåì
ïðîòèâîðåâìàòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ ñ “ãèïåðòîíè÷åñ-
êèì” ïîòåíöèàëîì, ìîæåò âëèÿòü êàê íà óðîâåíü ÀÄ, òàê
è íà ýôôåêòèâíîñòü àíòèãèïåðòåíçèâíîé òåðàïèè [25].

ÖÎÃ-1/ÖÎÃ-2 çàâèñèìûé ñèíòåç ÏÃ èãðàþò âàæíóþ
ðîëü â ôèçèîëîãè÷åñêîé ðåãóëÿöèè ñîñóäèñòîãî òîíóñà è
ôóíêöèè ïî÷åê. ÏÃ âçàèìîäåéñòâóþò ñ ðåíèí-àíãèî-
òåíçèíîâîé ñèñòåìîé, ìîäåëèðóÿ âàçîêîíñòðèêòîðíûé è
àíòèíàòðèéóðåòè÷åñêèé ýôôåêò àíãèîòåíçèíà II. Îáñóæ-
äàåòñÿ íåñêîëüêî âçàèìîñâÿçàííûõ ìåõàíèçìîâ, îïðåäå-
ëÿþùèõ ïðîãèïåðòåíçèâíûé ýôôåêò ÍÏÂÏ [18]: ñíèæå-
íèå íàòðèéóðåçà çà ñ÷åò ïîäàâëåíèÿ ôèëüòðàöèè è
óñèëåíèÿ ïðîêñèìàëüíîé êàíàëüöåâîé ðåàáñîðáöèè íàò-
ðèÿ; óâåëè÷åíèå âíåïî÷å÷íîé è âíóòðèïî÷å÷íîé ñîñó-
äèñòîé ðåçèñòåíòíîñòè çà ñ÷åò èíãèáèöèè ñèíòåçà ÏÃ ñ
âàçîäèëàòàòîðíîé àêòèâíîñòüþ (ÏÃÅ2 è ÏÃI2) è/èëè çà
ñ÷åò óñèëåíèÿ âûñâîáîæäåíèÿ íîðàäðåíàëèíà èç íåðâ-
íûõ îêîí÷àíèé è óâåëè÷åíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ñîñóäèñ-
òîé ñòåíêè ê äåéñòâèþ öèðêóëèðóþùèõ âàçîêîíñòðèêòîð-
íûõ ñóáñòàíöèé; ñíèæåíèå ïî÷å÷íîãî êðîâîòîêà è
êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè, óâåëè÷åíèå ñåêðåöèè ýíäî-
òåëèíà-1; òîêñè÷åñêîå äåéñòâèå ÍÏÂÏ íà ïî÷êè (ëåêàð-
ñòâåííàÿ íåôðîïàòèÿ ñ ôîðìèðîâàíèåì òóáóëîèíòåð-
ñòèöèàëüíîãî íåôðèòà). Ïðèíöèïèàëüíî âàæíî, ÷òî
ïî÷å÷íàÿ ðåãóëÿöèÿ àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ âî ìíîãîì
îïðåäåëÿåòñÿ àêòèâíîñòüþ ÖÎÃ-2, âûïîëíÿþùåãî â äàí-
íîé ñèòóàöèè ôóíêöèþ “ñòðóêòóðíîãî” ôåðìåíòà. Ïî-
ýòîìó êàê ñåëåêòèâíûå èíãèáèòîðû ÖÎÃ-2 (ñÍÏÂÏ), òàê
è íåñåëåêòèâíûå (íÍÏÂÏ), ñïîñîáíû îêàçûâàòü “ïðîãè-
ïåðòåíçèâíîå” äåéñòâèå.

Îöåíèòü ðåàëüíóþ ÷àñòîòó äàííîé ïàòîëîãèè äîñòà-
òî÷íî ñëîæíî, ïîñêîëüêó õðîíè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ îïîð-
íî-äâèãàòåëüíîé ñèñòåìû (êàê ïðè÷èíà íàçíà÷åíèÿ ÍÏÂÏ)
è ÀÃ ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííîé, ÷àñòî ñî÷åòà-
þùåéñÿ ïàòîëîãèåé, îñîáåííî ó ëèö ïîæèëîãî âîçðàñòà.
Ïî äàííûì ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ÑØÀ,
ïðèìåðíî 12-20 ìëí. ÷åëîâåê ïðèíèìàþò îäíîâðåìåííî
ÍÏÂÏ è àíòèãèïåðòåíçèâíûå ïðåïàðàòû. ÍÏÂÏ íàçíà÷à-
þòñÿ áîëåå ÷åì òðåòè áîëüíûõ ñ ÀÃ [17, 28].

Äàííûå î ñïîñîáíîñòè ÍÏÂÏ âëèÿòü íà ðàçâèòèå ÀÃ ó
ëèö, ðàíåå íå ñòðàäàâøèõ äàííîé ïàòîëîãèåé, äîñòàòî÷íî
ïðîòèâîðå÷èâû. Òàê, ïî äàííûì J. Gurwitz è ñîàâò. [16],
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îöåíèâøèõ ïîòðåáíîñòü â àíòèãèïåðòåíçèâíîé òåðàïèè ó
ïðèáëèçèòåëüíî 100000 ïàöèåíòîâ (íàáëþäåíèå > 2ëåò),
ïðèåì ÍÏÂÏ âûñòóïàë íåçàâèñèìûì ôàêòîðîì ðàçâèòèÿ
ÀÃ. Àíàëîãè÷íûå ðåçóëüòàòû ïîëó÷åíû â ðåòðîñïåêòèâ-
íîì èññëåäîâàíèè NHS (Nurses’ Health Study) II. Ïðè ýòîì
êîãîðòà îáñëåäóåìûõ ñîñòàâèëè 80020 æåíùèí â âîçðàñòå
31-50 ëåò – îòíîñèòåëüíûé ðèñê (ÎÐ) ðàçâèòèÿ ÀÃ ñðåäè
ïðèíèìàâøèõ ÍÏÂÏ ñîñòàâèë 1,68 [13]. Ñõîäíûå äàííûå
ïîëó÷åíû J.Dedier [14], êîòîðûé îáíàðóæèë óâåëè÷åíèå
ðèñêà ðàçâèòèÿ ÀÃ ó óñëîâíî çäîðîâûõ æåíùèí, ïîëó÷àâ-
øèõ ÍÏÂÏ (ÎÐ=1,35). Îäíàêî ðåçóëüòàòû ïðîãðàììû
PHS – Physicians’ Health Study (êîãîðòà 8229 óñëîâíî çäî-
ðîâûõ ìóæ÷èí, íàáëþäåíèå – 5 ëåò) íå ïîêàçàë ñâÿçè ìåæ-
äó ïðèåìîì ÍÏÂÏ è ðàçâèòèåì ÀÃ (ÎÐ=1,08). D.Solomon è
ñîàâò., îöåíèâ ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ðàçâèòèÿ ÀÃ ó 17844 ëèö >
65 ëåò çà ïåðèîä íå ìåíåå 2 ëåò, íå âûÿâèëè ðàçíèöû ïî ýòîé
ïàòîëîãèè ó ïðèíèìàâøèõ íÍÏÂÏ èëè öåëåêîêñèá ïî
ñðàâíåíèþ ñ íå ïðèíèìàâøèìè êàêèå-ëèáî ÍÏÂÏ.

Ïðîñïåêòèâíîå íàáëþäåíèå ãðóïï æåíùèí â âîçðàñòå
51-70 ãîä (NHS I, n=1903) è 34-53 ëåò (NHS II, n=3220) ïîêà-
çàëî óâåëè÷åíèå ðèñêà ðàçâèòèÿ ÀÃ ó ïðèíèìàþùèõ
ÍÏÂÏ (ÎÐ=1,78; 1,21-2,6 è ÎÐ=1,60; 1,10 – 2,32) [15]. Îäíà-
êî ïðèåì àöåòàìèíîôåíà â äîçå > 500 ìã/ñóòêè àññîöèè-
ðîâàëñÿ ñ íåñêîëüêî áîëüøèì ðèñêîì ðàçâèòèÿ ýòîé ïàòî-
ëîãèè (ÎÐ=1,93; 1,30-2,88). Àíàëîãè÷íûå äàííûå ïî
àöåòàìèíîôåíó áûëè ïîëó÷åíû â õîäå ðåòðîñïåêòèâíîãî
NHS II. Âåðîÿòíî, ýòî ñëóæèò óêàçàíèåì íà âëèÿíèå ïðè-
÷èíû íàçíà÷åíèÿ àíàëüãåòèêîâ (õðîíè÷åñêîé áîëè), à íå
ñàìèõ àíàëüãåòèêîâ íà ðàçâèòèå ÀÃ.

Íåêîíòðîëèðóåìàÿ ÀÃ – îáùåïðèçíàííûé ôàêòîð
ðèñêà êàðäèîâàñêóëÿðíûõ êàòàñòðîô, ïîýòîìó äàæå íå-
çíà÷èòåëüíîå ïîâûøåíèå ñðåäíèõ öèôð ÀÄ ìîæåò àññî-
öèèðîâàòüñÿ ñ ñåðüåçíîé îïàñíîñòüþ ðàçâèòèÿ ïîòåíöè-
àëüíî ôàòàëüíûõ îñëîæíåíèé.

×àñòîòà ðàçâèòèÿ èëè äåñòàáèëèçàöèè ÀÃ, ôèêñèðóå-
ìàÿ â õîäå äëèòåëüíûõ ÐÊÈ, êîëåáëåòñÿ â øèðîêèõ ïðåäå-
ëàõ, îäíàêî íå ïðåâûøàåò 5-7%. Ïî äàííûì J.Pope è ñîàâò.
[26], îñíîâàííûõ íà ðåçóëüòàòàõ 54 ÐÊÈ, ïðèåì íÍÏÂÏ
ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ ÀÄ â ñðåäíåì íà 3,2 ìì ðò.ñò. ó
ïàöèåíòîâ, ñòðàäàþùèõ ÀÃ, íî íå âëèÿåò íà ÀÄ ó ïàöèåí-
òîâ, íå èìåâøèõ èñõîäíî ýòîé ïàòîëîãèè. Ñîãëàñíî ðå-
çóëüòàòàì ìåòààíàëèçà A. Johnson è ñîàâò. [21], îáîáùèâ-
øèõ äàííûå 50 ÐÊÈ, ïðèåì ÍÏÂÏ ïðèâîäèò ê ðîñòó ÀÄ â
ñðåäíåì íà 5 ìì ðò.ñò.

Ïî äàííûì ìåòààíàëèçà [7], ñÍÏÂÏ (“êîêñèáû”) ñïî-
ñîáíû èíäóöèðîâàòü óâåëè÷åíèå ñèñòîëè÷åñêîãî (íà 3,85
ìì ðò.ñò.) è äèàñòîëè÷åñêîãî (íà 1,06 ìì ðò.ñò.) ÀÄ, à
íÍÏÂÏ ñîîòâåòñòâåííî íà 2,83/1,34 ìì ðò.ñò. Â öåëîì,
ïðèåì ñÍÏÂÏ àññîöèèðóåòñÿ ñ íåäîñòîâåðíûì óâåëè÷å-
íèåì ðèñêà ðàçâèòèÿ ÀÃ ïî ñðàâíåíèþ ñ ïëàöåáî
(ÎÐ=1,65; 0,91-2,84; ð=0,1) è íÍÏÂÏ (ÎÐ=1,25; 0,87-1,78).
Ïðè ýòîì ïðèåì ðîôåêîêñèáà âûçâàë áîëåå âûðàæåííîå
óâåëè÷åíèå ñèñòîëè÷åñêîãî ÀÄ è ðèñê ðàçâèòèÿ êëèíè-
÷åñêè çíà÷èìîé ñèñòîëè÷åñêîé ÀÃ (ÎÐ=1,5; 1,00 – 2,26;
ð=0,05) ïî ñðàâíåíèþ ñ öåëåêîêñèáîì [9].

Ñðåäè íÍÏÂÏ, ïî äàííûì J.Gurwitz è ñîàâò. [17], íàè-
ìåíüøèé ðèñê ðàçâèòèÿ èëè äåñòàáèëèçàöèè ÀÃ îòìå÷åí â
îòíîøåíèè êåòîïðîôåíà è èáóïðîôåíà, íàèáîëüøèé – ïè-
ðîêñèêàìà, ôåíèëáóòàçîíà, èíäîìåòàöèíà. Ðåçóëüòàòû êëè-
íè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ÍÏÂÏ –

èíäîìåòàöèí, ïèðîêñèêàì è íàïðîêñåí â ñðåäíèõ òåðàïåâ-
òè÷åñêèõ äîçàõ è èáóïðîôåí â âûñîêîé äîçå – îáëàäàþò ñïî-
ñîáíîñòüþ ñíèæàòü ýôôåêòèâíîñòü áåòà-áëîêàòîðîâ, äèó-
ðåòèêîâ, èíãèáèòîðîâ ÀÏÔ, íî â ñóùåñòâåííî ìåíüøåé
ñòåïåíè âëèÿþò íà àíòèãèïåðòåíçèâíîå äåéñòâèå àíòàãîíèñ-
òîâ êàëüöèÿ [9]. Òàêæå ñÍÏÂÏ ñïîñîáíû ñíèæàòü ýôôåêòèâ-
íîñòü àíòèãèïåðòåíçèâíûõ ïðåïàðàòîâ. Èìåþòñÿ äàííûå,
÷òî öåëåêîêñèá è íèìåñóëèä â ìåíüøåé ñòåïåíè âëèÿþò íà
äåñòàáèëèçàöèþ ÀÃ ïî ñðàâíåíèþ ñ äèêëîôåíàêîì.

Ôàêòîðû ðèñêà ðàçâèòèÿ è äåñòàáèëèçàöèè ÀÃ íà
ôîíå ïðèåìà ÍÏÂÏ îïðåäåëåíû íåäîñòàòî÷íî ÷åòêî.
Òåì íå ìåíåå, îðèåíòèðóÿñü íà äàííûå ïîïóëÿöèîííûõ è
ïðîñïåêòèâíûõ èññëåäîâàíèé, ñëåäóåò ñ÷èòàòü ðèñê íàè-
áîëüøèì äëÿ ëèö ïîæèëîãî âîçðàñòà, ñòðàäàþùèõ ÀÃ
(îñîáåííî ïðè íåäîñòàòî÷íî ýôôåêòèâíîì êîíòðîëå ÀÄ)
è çàáîëåâàíèÿìè ïî÷åê. Ïîâûøåíèå ÀÄ ÷àùå îòìå÷àåò-
ñÿ íà ôîíå äëèòåëüíîãî ïðèåìà ÍÏÂÏ â âûñîêèõ äîçàõ, èç
êîòîðûõ íàèáîëåå îïàñåí èíäîìåòàöèí. Äîïîëíèòåëüíû-
ìè ôàêòîðàìè ðèñêà ìîãóò ñ÷èòàòüñÿ êóðåíèå è ïðèåì
ïðåïàðàòîâ, îáëàäàþùèõ ïðîãèïåðòåíçèâíûì äåéñòâè-
åì, íàïðèìåð ãëþêîêîðòèêîèäîâ.

Îñíîâíûìè ìåòîäàìè ïðîôèëàêòèêè äåñòàáèëèçàöèè
ÀÃ ñëåäóåò ñ÷èòàòü àäåêâàòíûé êîíòðîëü ÀÄ ó áîëüíûõ,
ïðèíèìàþùèõ ÍÏÂÏ, è ñâîåâðåìåííîå íàçíà÷åíèå èëè
êîððåêöèþ àíòèãèïåðòåíçèâíîé òåðàïèè (óñèëåíèå çà ñ÷åò
óâåëè÷åíèÿ äîçû ñóùåñòâóþùèõ èëè æå äîáàâëåíèå àíòè-
ãèïåðòåíçèâíûõ ïðåïàðàòîâ èç äðóãèõ ãðóïï ñ ó÷åòîì èõ
ïåðåíîñèìîñòè, à òàêæå ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîãî ñî-
ñòîÿíèÿ æèçíåííî âàæíûõ îðãàíîâ). Ê ïðåïàðàòàì âûáîðà
äëÿ ëå÷åíèÿ ÀÃ ó áîëüíûõ, íóæäàþùèõñÿ â äëèòåëüíîé òå-
ðàïèè ÍÏÂÏ, ñëåäóåò îòíîñèòü áëîêàòîðû êàëüöèåâûõ êà-
íàëîâ (â ÷àñòíîñòè, àìëîäèïèí), èíãèáèòîðû ÀÏÔ, îáëà-
äàþùèå øèðîêèì ñïåêòðîì ïëåéîòðîïíûõ ýôôåêòîâ, ïðè
îòñóòñòâèè íåãàòèâíîãî ìåòàáîëè÷åñêîãî âëèÿíèÿ. Ñðåäè
ÍÏÂÏ äëÿ áîëüíûõ ÀÃ öåëåñîîáðàçíî îòäàòü ïðåäïî÷òå-
íèå ïðåïàðàòàì, â íàèìåíüøåé ñòåïåíè âëèÿþùèì íà ÀÄ,
òàêèì êàê íàïðîêñåí è ñÍÏÂÏ (ìåëîêñèêàì, öåëåêîêñèá).

 Âðà÷ äîëæåí ïîìíèòü, ÷òî, åñëè àíòèãèïåðòåíçèâíóþ
òåðàïèþ áîëüíîé äîëæåí ïîëó÷àòü ïîæèçíåííî, òî ïðåïà-
ðàòû èç ãðóïïû ÍÏÂÏ – òîëüêî ïðè íàëè÷èè âîñïàëåíèÿ
èëè áîëè – êàê ìîæíî êîðîòêèé ïåðèîä âðåìåíè, ñ ó÷åòîì
ðèñêà ðàçâèòèÿ êàðäèî-âàñêóëÿðíûõ è ãàñòðýíòåðîëîãè-
÷åñêèõ ñîáûòèé è, â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ (ÿçâåííûé àíàì-
íåç èëè íàëè÷èå äèñïåïñè÷åñêîãî ñèíäðîìà), îáÿçàòåëüíî
ïîä “ïðèêðûòèåì” ïðåïàðàòîâ èç ãðóïïû èíãèáèòîðîâ
ïðîòîííîé ïîìïû, ïîñëå êîíñóëüòàöèè ãàñòðîýíòåðîëîãà.

Ðåöåíçåíò:  ÷ëåí-êîð. ÍÀÌÍ Óêðà¿íè, ä.ìåä.í.,
ïðîôåñîð  Íåòÿæåíêî Â.Ç.
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ÍÅÑÒÅÐÎ¯ÄÍ² ÏÐÎÒÈÇÀÏÀËÜÍ² ÏÐÅÏÀÐÀÒÈ
ÒÀ ÀÐÒÅÐ²ÀËÜÍÀ Ã²ÏÅÐÒÅÍÇ²ß – ÏÐÎÁËÅÌÀ

ÑÓ×ÀÑÍÎ¯ ÊÀÐÄ²ÎËÎÃ²¯

Êàðïåíêî Î.Î., Êîíäðàòþê Â.ª.
Íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñ³òåò
³ìåí³ Î.Î.Áîãîìîëüöÿ, ì. Êè¿â, Óêðà¿íà

Ðåçþìå. Íåñòåðî¿äí³ ïðîòèçàïàëüí³ ïðåïàðàòè
(ÍÏÇÏ) ïðèçíà÷àþòüñÿ á³ëüø í³æ òðåòèí³ õâîðèõ ç àðòå-
ð³àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ (ÀÃ). Îäíèì ç ìîæëèâèõ íåáàæà-
íèõ åôåêò³â ÍÏÇÏ º ³í³ö³àö³ÿ ÀÃ ç äåñòàá³ë³çàö³ºþ ¿¿ ïåðå-
á³ãó: ðîçâèòîê ³íôàðêòó ì³îêàðäà, ³íñóëüòó, ñåðöåâî¿ íå-
äîñòàòíîñò³. Ï³äâèùåííÿ ðèçèêó ñåðöåâî-ñóäèííèõ ïîä³é
âèçíà÷àºòüñÿ åíäîòåë³àëüíîþ äèñôóíêö³ºþ, ïîðóøåí-
íÿì ñèíòåçó îêñèäó àçîòó, ð³âíåì îêñèäàíòíîãî ñòðåñó ³
ñòóïåíåì ï³äâèùåííÿ àðòåð³àëüíîãî òèñêó. Äëÿ ïðîô³ëàê-
òèêè äåñòàá³ë³çàö³¿ ÀÃ ñë³ä çä³éñíþâàòè àäåêâàòíèé êîí-
òðîëü àðòåð³àëüíîãî òèñêó ³ ñâîº÷àñíî êîðåãóâàòè àíòè-
ã³ïåðòåíçèâíó òåðàï³þ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: êë³í³÷íà ôàðìàêîëîã³ÿ, íåñòåðî¿äí³
ïðîòèçàïàëüí³ ïðåïàðàòè, àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ,
ïîá³÷í³ åôåêòè.

NON-STEROIDAL ANTI-INFLAMMATORY DRUG
AND ARTERIAL HYPERTENSION – PROBLEM

OF MODERN CARDIOLOGY

O. Karpenko, V. Kondratiuk
Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Summary. Nonsteroidal anti-inflammatory drugs
(NSAIDs) are assigned more than one third of patients with
hypertension (H). One of the possible adverse effects of
NSAIDs is to initiate H destabilization of its course:
myocardial infarction, stroke, heart failure. Increased risk of
cardiovascular events is determined by endothelial
dysfunction, impaired synthesis of nitric oxide, oxidative
stress level and the degree of increase in blood pressure.
For the prevention of destabilization we should implement
adequate control of blood pressure and timely corrected
antihypertensive therapy. For patients with hypertension are
advisable to use naproxen, celecoxib, and meloxicam.

Key words: clinical pharmacology, non-steroidal anti-
inflammatory drugs, hypertension, side effects.


