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Миллионы наших соотечественников

страдают от боли. Это тягостное проявление

заболеваний и патологических состояний

оказывает крайне неблагоприятное влияние

на состояние больных, в наибольшей степе-

ни определяя снижение качества жизни, со-

циальной активности и трудоспособности

[1, 2]. Основными причинами развития бо-

ли являются травмы, скелетно-мышечные

заболевания и онкологическая патология.

Так, по данным Росстата, на 2016 г. в нашей

стране было зафиксировано 2,8 млн случаев

переломов конечностей и позвоночника,

19,2 млн лиц с заболеваниями суставов

и позвоночника (XXIII класс Международ-

ной классификации болезней 10-го пере-

смотра), 117 тыс. больных с терминальной

(IV) стадией онкологических заболеваний

[3]. Очевидно, что подавляющее большин-

ство этих людей нуждаются в регулярном

использовании анальгетических препара-

тов. И первое место среди лекарств этого

ряда, без сомнения, занимают нестероид-

ные противовоспалительные препараты

(НПВП). 

НПВП были и остаются основным ин-

струментом контроля болевых ощущений,

вызванных повреждением и воспалением

живой ткани человеческого организма. Цен-

тральный механизм действия НПВП – бло-

када циклооксигеназы-2 (ЦОГ2) и снижение

синтеза простагландинов, важнейших меди-

аторов воспаления, – обеспечивает патоге-

нетическое влияние этого класса анальгети-

ков на развитие и хронизацию боли. НПВП

снижают сенситизацию периферических но-

цицепторов, замедляют хемотаксис клеток

«воспалительного ответа», подавляют про-

цессы ангиогенеза и гетеротопической осси-

фикации, уменьшают синтез цитокинов, фа-
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кторов роста и металлопротеиназ, препятствуют актива-

ции остеокластов и др. Такое многоплановое воздействие

имеет особую ценность для ревматологической практи-

ки. Здесь НПВП занимают ведущую позицию среди сим-

птоматических анальгетиков, используемых для контро-

ля боли при хронических заболеваниях суставов и позво-

ночника, таких как остеоартрит (ОА) и ревматоидный

артрит (РА), являются средством «первой линии» для ку-

пирования острого подагрического артрита, а также важ-

нейшим элементом патогенетической терапии спонди-

лоартритов, в частности, анкилозирующего спондилита

(АС) [4–6]. 

Однако использование НПВП в значительной сте-

пени ограничивается возможностью появления серьез-

ных и даже угрожающих жизни неблагоприятных реак-

ций (НР). К ним в первую очередь относится патология

желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), сердечно-сосуди-

стой системы (ССС) и почек. Патогенез данных ослож-

нений является общим для всех НПВП и связан с подав-

лением синтеза простагландина Е2 и простациклина

в слизистой оболочке ЖКТ и интиме сосудов. Это опре-

деляет, соответственно, риск развития кровотечений

и перфорации различных отделов ЖКТ, дестабилизации

артериальной гипертензии и сосудистой тромбоэмболии

(что приводит к кардиоваскулярным катастрофам),

а также снижения эффективной клубочковой фильтра-

ции [5, 6]. 

Поэтому доктор, назначающий НПВП, всегда дол-

жен помнить о необходимости учитывать факторы риска

осложнений, связанных с этими лекарствами, и приме-

нять – когда это нужно – известные методы медикамен-

тозной профилактики. Проблема рационального выбора

НПВП и предупреждения связанных с ними осложнений

имеет особое значение при проведении терапии у лиц по-

жилого возраста, как правило, имеющих множественные

коморбидные заболевания [5, 6]. Следует отметить, что ни

один из представителей группы НПВП (а в России зареги-

стрированы 26 «международных непатентованных наиме-

нований» этих лекарств) не может считаться «идеальным»

с точки зрения соотношения терапевтического потенциала

и риска развития НР. 

Это определяет интерес практикующих врачей к ис-

пользованию новых или оптимизации применения уже

известных представителей группы НПВП. Особую цен-

ность здесь представляют лекарства, обладающие сбалан-

сированной эффективностью, переносимостью, финан-

совой доступностью и хорошей репутацией, полученной

в результате серьезных клинических исследований и дли-

тельного успешного применения в реальной клинической

работе.

Таким препаратом может считаться этодолак, хо-

рошо известный нашим западным коллегам [7]. Этодо-

лак – производное индолуксусной кислоты, которое от-

носится к умеренно селективным ингибиторам ЦОГ-2,

таким как мелоксикам и нимесулид: соотношение инги-

бирующих концентраций ЦОГ-2/ЦОГ-1 для него соста-

вляет около 2:1 [8]. Он обладает благоприятными фар-

макологическими свойствами – практически 100% био-

доступностью и быстрым всасыванием: Cmax достигает-

ся примерно через 1 ч после перорального приема. Пе-

риод полувыведения этодолака, который почти полно-

стью метаболизируется в печени, составляет порядка 7 ч

(от 3,5 до 10 ч) [7, 9]. Этодолак используется с 1985 г.,

когда он появился в Европе под названием «Lodine».

В настоящее время этодолак весьма популярен и актив-

но применяется во многих развитых странах мира, та-

ких как США, Великобритания, Франция, Япония,

Южная Корея и т. д. На мировом фармакологическом

рынке сегодня представлено более 200 генериков этого

препарата [10]. 

С момента своего появления этодолак прошел все-

стороннюю проверку в ходе длительной серии двойных

слепых плацебоконтролируемых рандомизированных кли-

нических исследований (РКИ) и наблюдательных проек-

тов, когда терапевтическая ценность препарата определя-

лась в повседневной терапевтической практике. 

Так, этодолак показал себя как эффективное сред-

ство для купирования острой боли, в том числе после

оперативных вмешательств. Представители Кохранов-

ского общества S. Tirunagari и соавт. провели метаанализ

9 РКИ (n=1459), в которых оценивалось действие этого

препарата при умеренно выраженной и сильной после-

операционной боли, преимущественно в стоматологиче-

ской практике [11]. Было показано, что этодолак суще-

ственно превосходит плацебо по выраженности эффек-

та, длительности действия и потребности в дополни-

тельных анальгетиках. Число больных, у которых было

достигнуто снижение интенсивности боли как минимум

в 2 раза, составило для этодолака в дозе 100 мг 41%,

200 мг – 44%. По своему анальгетическому потенциалу

при ургентном обезболивании этодолак не уступал та-

ким популярным НПВП, как ибупрофен, напроксен

и диклофенак.

В стоматологической практике этодолак показал

себя эффективным обезболивающим и противовоспали-

тельным средством, как минимум не уступающим другим

НПВП, парацетамолу и глюкокортикоидам [12–14].

В частности, в работе J. Silva de Oliveira и соавт. [15] было

показано преимущество этодолака, который назначался

в дозе 300 мг 3 раза в день, над ибупрофеном, назначае-

мым по 600 мг 3 раза в день, в отношении уменьшения

боли и тризма после экстракции зуба. S. Lin и соавт. [16]

провели сравнение анальгетического и противовоспали-

тельного действия этодолака 600 мг 1 или 2 раза в сутки

и дексаметазона (8 мг до операции и затем по 4 мг одно-

кратно после операции) после болезненных стоматоло-

гических процедур. Оба препарата демонстрировали

сходный терапевтический потенциал и достоверно пре-

восходили плацебо.

Помимо стоматологической практики, этодолак

может успешно применяться для обезболивания ортопе-

дических операций и других хирургических вмеша-

тельств [17–19]. Примером использования этодолака по-

сле ортопедической операции может служить РКИ, про-

веденное А. Pareek и соавт. [20]. В ходе этой работы

158 пациентам, которые перенесли хирургическое вме-

шательство, был назначен этодолак 400 мг 2 раза в день

или диклофенак 50 мг 3 раза в день. Через 8 и 24 ч после

операции отмечалось достоверное преимущество перво-

го препарата: интенсивность боли (по визуальной анало-

говой шкале) в среднем снизилась, в сравнении с исход-

ным уровнем, на 21,31±6,26 и 19,13±6,98 мм (p=0,041)

и на 39,83±10,70 и 35,25±12,00 мм (p=0,012) соответст-

венно (рис. 1). 

Имеются данные об успешном применении этодо-

лака при острых травмах. В работе М. D'Hooghe [21] про-
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водилось сравнение этого препарата и напроксена у 99 па-

циентов со спортивными травмами. Было показано, что

этодолак эффективно устраняет боль и отечность в обла-

сти травмы, а также способствует более быстрому восста-

новлению функции.

Однако основным направлением использования это-

долака является, несомненно, контроль боли и воспаления

при ревматических заболеваниях (РЗ). И здесь очень важ-

ное значение имеет успешный опыт использования этодо-

лака для купирования проявлений острого подагрического

артрита, который доказывает высокий противовоспали-

тельный потенциал этого препарата. Так, А. Maccagno

и соавт. [22] сравнили действие этодолака 300 мг 2 раза

в день и напроксена 500 мг 2 раза в день у 61 пациента

с острым приступом подагры. Через 7 дней число пациен-

тов со значительным улучшением (снижение боли, отека

и гиперемии сустава) не различалось и составило 97 и 93%

соответственно. Однако на более ранних сроках наблюде-

ния (2-й день) этодолак достоверно превосходил напрок-

сен: доля «ответивших» на лечение составила 81 и 53% со-

ответственно (рис. 2). 

Применение этодолака позволяет существенно сни-

зить выраженность боли в нижней части спины. Так, в ра-

боте М. Hatori и S. Kokubun [23] было показано, что ис-

пользование этого лекарства в течение 2 нед привело

к умеренному или более выраженному уменьшению боли

у 54% из 88 пациентов с люмбоишиалгией. Эффективность

этодолака при данной патологии также демонстрирует ра-

бота М. Arriagada и R. Arinoviche [24]. Они сравнили дейст-

вие этодолака и пироксикама у 61 больного с острой болью

в нижней части спины. Согласно полученным данным,

применение обоих НПВП в течение 7 дней позволило су-

щественно снизить интенсивность боли, функциональных

нарушений, проблем со сном и выраженность спазма пара-

вертебральных мышц. При этом число НР на фоне исполь-

зования этодолака было достоверно меньше, чем при при-

еме пироксикама.

С момента своего появления на фармакологиче-

ском рынке этодолак стал рассматриваться как весьма

удачное средство для длительного лечения РЗ, таких как

РА и ОА. Ряд РКИ и соответствующий метаанализ пока-

зали хорошую эффективность и переносимость этодола-

ка при данной патологии [25–28]. Так, высокий терапев-

тический потенциал этодолака при РА демонстрирует

работа G. Lonauer и соавт. [29]. В ходе РКИ проводилось

сравнение этого препарата в дозе 800 мг/сут и диклофе-

нака 150 мг/сут у 108 больных РА. Было показано, что

через 12 нед лечения в группе этодолака значимое улуч-

шение было достигнуто у 58%, а в группе диклофенака –

у 47% пациентов. При этом использование этодолака

позволило добиться существенного уменьшения числа

болезненных и припухших суставов, а также общей

оценки активности болезни с точки зрения пациента

и врача. 

С изучением безопасности этодолака связано од-

но из наиболее длительных и масштабных исследова-

ний применения НПВП при РА. В ходе этой работы

1446 больных РА в течение 3 лет должны были полу-

чать этодолак в дозах 300 и 1000 мг/сут или ибупрофен

2400 мг/сут. Любопытной особенностью плана исследо-

вания стало ограничение на использование базисных

противовоспалительных препаратов. При этом разре-

шался прием глюкокортикоидов в стабильной дозе, если

они были назначены до начала исследования. В связи

с обострением РА отмечалось большое число «выпаде-

ний» пациентов: через 48 нед участниками исследова-

ния оставались 46% больных, через 98 нед – 31%, через

147 нед – 19%. Эффективность НПВП по влиянию на

боль и число болезненных суставов не различалась. Од-

нако высокая доза этодолака – 1000 мг/сут – обеспечи-

вала более значимое снижение числа припухших суста-

вов. Безопасность этодолака была существенно выше:

число больных, у которых отмечалось появление дис-

пепсии, в группе этодолака составило 26%, в группе ибу-

профена – 35% (p<0,005). Язвы и кровотечения из орга-

нов ЖКТ возникли лишь у двух участников исследова-

ния, получавших этодолак, и 9 больных, получавших

ибупрофен (p<0,05) [30, 31]. 

Столь же удачным оказалось применение этодолака

при ОА. Он не уступает по лечебному действию таким

популярным НПВП, как диклофенак и нимесулид [32,

33]. Так, в работе R. Dore и соавт. [34] было проведено

сравнение эффекта этого препарата в дозе 400 мг 2 раза

в сутки, напроксена 500 мг 2 раза в сутки и плацебо

у 254 больных ОА (рис. 3). Через 4 нед терапии число «от-

ветивших» (улучшение как минимум на 30% от исходно-

го уровня) составило в группах активной терапии 59

и 51%, плацебо – 26% (p<0,001). Приверженность боль-

ных терапии этодолаком составляла >90%, при этом от-

мечались достоверное улучшение функции суставов

О б з о р

Рис. 1. Сравнение эффективности этодолака и диклофенака по-
сле ортопедических операций (n=158), адаптировано из работы
А. Pareek и соавт. [20]
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Рис. 2. Сравнение эффективности этодолака и напроксена при
остром подагрическом артрите (n=61), адаптировано из работы
А. Maccagno и соавт. [22]
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и снижение их отечности и локальной болезненности.

G. Perpignano и соавт. [35] сопоставили лечебное дейст-

вие этодолака 600 мг/сут и теноксикама 20 мг/сут

у 120 больных ОА. Согласно полученным данным, оба

препарата достоверно снижали выраженность боли

и функциональных нарушений. Однако через 6 нед тера-

пии в группе этодолака было отмечено значительно

меньше осложнений со стороны ЖКТ, чем в контроль-

ной группе: 8,3 и 23,3% соответственно. РКИ, проведен-

ное W. Dick и соавт. [36] (n=116), показало преимуще-

ство этодолака 600 мг/сут в сравнении с пироксикамом

20 мг/сут. Через 6 нед терапии число пациентов со значи-

мым улучшением в группе этодолака составило 60%,

в контрольной группе – только 39%.

Эффективность и хорошая переносимость этодо-

лака были подтверждены в двух масштабных наблюда-

тельных исследованиях, проведенных французскими

учеными. В ходе этой работы этодолак был назначен бо-

лее чем 55 тыс. пациентов с РА, АС и ОА. Необходимая

доза препарата определялась лечащими врачами в зави-

симости от клинической ситуации и варьировала от 200

до 600 мг/сут, длительность приема составляла до 6 нед.

Существенное улучшение состояния было отмечено

у 33% больных РА, 42% – АС и 50% – ОА. При этом об-

щее число НР составило 11%, из которых лишь 6 случа-

ев были серьезными. Суммарно 89% пациентов оценили

переносимость этодолака как хорошую или очень хоро-

шую [37]. 

Одним из важнейших достоинств этодолака является

низкий риск осложнений со стороны ЖКТ. Это подтвер-

ждает метаанализ 29 РКИ, проведенный в работе Y. Chen

и соавт. [38]. Суммарный риск серьезных осложнений со

стороны ЖКТ при использовании этодолака был в 3 раза

ниже, чем на фоне приема неселективных НПВП: относи-

тельный риск (ОР) 0,32; 95% доверительный интервал

(ДИ) 0,15–0,71. Аналогично, в 2 раза меньше была частота

развития эндоскопических язв – ОР 0,50 (95% ДИ

0,05–4,67).

Низкая частота развития НПВП-гастропатии при ис-

пользовании этодолака подтверждена в серии эндоскопи-

ческих исследований [39, 40]. Так, L. Laine и соавт. [41]

сравнили действие плацебо, этодолака 800 мг/сут и напро-

ксена 1000 мг/сут на слизистую оболочку желудка у 52 здо-

ровых добровольцев, принимавших эти препараты в тече-

ние 4 нед. Общая площадь эрозий слизистой оболочки же-

лудка на момент окончания исследования в группе этодо-

лака была сопоставима с группой плацебо и гораздо мень-

ше, чем в группе напроксена: 13,9; 29,0 и 58,3 мм2 соответ-

ствено (p<0,02). А. Taha и соавт. [42] сравнили эндоскопи-

ческую картину у 30 пациентов с РА, в течение 4 нед при-

нимавших этодолак 600 мг/сут или напроксен 1000 мг/сут.

Видимые изменения ЖКТ были обнаружены у 20% паци-

ентов, получавших этодолак, и 53% получавших напроксен

(p<0,05).

Большой интерес представляет исследование кишеч-

ной кровопотери, связанной с приемом этодолака. Р. Leese

[43] сравнил кровопотерю из органов ЖКТ (с помощью
51Cr-меченных эритроцитов) у 30 здоровых добровольцев,

использовавших это лекарство в дозах 600 и 1200 мг/сут

и напроксен 1000 мг/сут. Через 21 день приема НПВП объ-

ем кровопотери был достоверно меньше в группах добро-

вольцев, получавших разные дозы этодолака, чем в группе

напроксена: 0,38; 0,45 и 1,2 мл/сут соответственно

(p<0,05). 

Частота кардиоваскулярных осложнений при ис-

пользовании этодолака изучена недостаточно. В уже упо-

мянутом выше метаанализе 29 РКИ [38], ОР развития

инфаркта миокарда для этого препарата (в сравнении

с неселективными НПВП) оценивается как 0,50 (95% ДИ

0,09–2,66). По данным метаанализа 25 популяционных

исследований кардиоваскулярных осложнений, связан-

ных с НПВП (18 независимых популяций), риск разви-

тия данной патологии для этодолака находится на доста-

точно умеренном, среднем уровне: ОР 1,55 (95% ДИ

1,16–2,06) [44]. 

Влияние этодолака на функцию почек оценивалось

в ходе серии РКИ при ОА и РА (n=2629). Было показано,

что этот препарат не вызывает ренальных осложнений

у лиц без исходной патологии почек и не способствует про-

грессированию умеренной и слабо выраженной почечной

недостаточности [45]. Отсутствие значимого негативного

действия этодолака (в том числе в высоких дозах) при сро-

ке приема от 4 до 14 дней на функцию почек было показа-

но в двух исследованиях, проведенных в группах здоровых

добровольцев [46, 47]. 

Таким образом, этодолак представляет собой сба-

лансированный по соотношению эффективности, удоб-

ства применения и безопасности препарат из группы

НПВП. В пользу этодолака говорят длительная серия

масштабных клинических испытаний и большой опыт

применения этого лекарства в реальной клинической

практике многих развитых стран мира. Важным преиму-

ществом этодолака является низкий риск НР со стороны

ЖКТ – как диспепсии, так и потенциально опасных

осложнений, таких как язвы и кровотечения. Основной

«точкой приложения» этодолака следует считать конт-

роль боли при хронических РЗ, таких как РА и ОА. Ко-

нечно, требуются собственные российские исследования

для оценки лечебного потенциала и переносимости этого

интересного препарата. 
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Рис. 3. Сравнение эффективности этодолака, напроксена
и плацебо при ОА (n=245), адаптировано из работы R. Dore
и соавт. [34]
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