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Острая боль является физиологическим ответом 

на повреждение ткани, что по своей сути соот-

ветствует идее Рене Декарта о рефлекторной 

деятельности, высказанной без малого четыре столетия 

назад, хотя механизм передачи болевых импульсов не 

так несложен, как представлялось ранее. 

Сенсорное восприятие острой боли, вызванное повреж-

дающим стимулом, опосредуется активацией чувствитель-

ных (афферентных) волокон периферической и централь-

ной нервной системы при действии различных поврежда-

ющих факторов на высокопороговые болевые рецепторы 

(ноцицепторы) при превышении генетического порога 

возбудимости [1]. Активация сенсорной системы  – лишь 

«начало пути», прямой передачи болевых импульсов к 

мозгу, как предполагал Декарт, не происходит. Если гово-

рить упрощенно, то импульсы от периферических нервов 

проходят через ганглии спинного мозга, поднимаются 

выше к ретикулярной формации, таламусу, гипоталамусу, 

базальным ганглиям, лимбической системе и коре головно-

го мозга, где генерируются аффективные (двигательные и 

эмоциональные) расстройства и формируется чувство боли. 

На окончательное восприятие боли влияет активность 

антиноцицептивной системы, вернее, баланс между ноци-

цептивной и антиноцицептивной системами. Повреждение 

тканей независимо от генеза запускает каскад реакций, 

результатом которых является синтез в месте повреждения 

цитокинов, хемокинов, факторов роста, в т. ч. медиаторов, 

нейротрансмиттеров и пептидов (субстанция Р, 

кальцитонин-ген-связанный пептид брадикинин), произ-

водных полиненасыщенных жирных кислот (простагланди-

ны, тромбоксаны, лейкотриены, каннабиоиды), способствуя 

сенситизации периферических ноцицепторов [2]. Этот 

процесс происходит и в суставах, где повреждение сустав-

ных тканей изменяет свойства афферентных ноцицепто-

ров таким же образом [3]. Кроме того, провоспалительные 

медиаторы еще более усиливают повреждение, вызывают 

синовит и остит, что приводит к развитию симптомов 

острого артрита [4, 5]. При сохранении повреждающего 

фактора отмечается феномен центральной сенситизации, 

предопределяющий формирование хронической боли, 

когда происходит временная и пространственная сумма-

ция возбуждения. Это обеспечивает передачу сигнала 

боли при значительно меньшем количестве нейротранс-

миттеров, т. е. при минимальном уровне ноцицептивной 

стимуляции сохраняется высокий уровень возбуждения в 

центральных сенсорных нейронах заднего рога спинного 

мозга, определяющий наличие боли [1]. Центральная сен-

ситизация клинически проявляется в виде либо аллодинии 

(боль при воздействии раздражителей, в норме ее не 

вызывающих), либо гипералгезии (аномально высокая чув-

ствительность к незначительным болевым стимулам).

Очевидно, что оптимальное лечение боли осуществля-

ется путем применения препаратов, которые уменьшали бы 

одновременно и периферическую сенситизацию на уровне 

ноцицепторов, и центральную – на уровне спинного мозга. 

И именно эти свойства позволяют нам столь широко 

использовать нестероидные противовоспалительные пре-

параты (НПВП) благодаря их способности ингибировать 

образование и накопление в очаге воспаления простаглан-

динов – активных участников нейрональной сенситизации. 

Однако при всей схожести механизмов действия раз-

личия между отдельными препаратами существенны. НПВП 

разнородны по своему химическому строению, физиче-

ским свойствам, их селективность в отношении подавления 

активности изоферментов циклооксигеназы (ЦОГ): ЦОГ-1 и 

ЦОГ-2 может отличаться в десятки и сотни раз. Пери-

ферическая и центральная антиноцицептивная активность 

зависит от особенностей фармакокинетики конкретного 

препарата, например, от проникновения через гематоэнце-

фалический барьер, предопределяя различия в клиниче-

ской эффективности, прежде всего в скорости наступления 

аналгезии, что крайне важно при лечении острой боли; а 
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также различия в переносимости и безопасности [6, 7]. 

Перечень препаратов, применяемых для лечения острой 

боли, может быть сокращен за счет тех препаратов, эффект 

которых наступает недостаточно скоро.

В сравнении с другими пероральными НПВП в этом 

отношении выгодно выделяется нимесулид (Нимесил), 

отличающийся наиболее быстрым началом анальгетиче-

ского действия. Оно наступает уже через 15 мин после 

приема благодаря гранулированной форме выпуска [8, 9]. 

Препарат очень быстро всасывается в ЖКТ (через 0,5 ч 

после приема концентрация в плазме составляет 25–80% 

от максимальной, а максимальная терапевтическая концен-

трация в плазме (Сmax) определяется от 1,2 до 2,8 ч после 

перорального приема, при этом ее степень не зависит от 

приема пищи) [10]. Также быстро нарастает концентрация 

нимесулида и в синовиальной жидкости, предопределяя 

возможность его эффективного использования у пациентов 

с заболеваниями опорно-двигательного аппарата [11]. 

По данным M. Bianchi с соавт., динамика снижения 

интенсивности боли у пациентов с ревматоидным артритом 

при назначении 50 мг диклофенака, 200 мг целекоксиба и 

25 мг рофекоксиба (т. е. как селективных, так и неселектив-

ных к ЦОГ-2 НПВП) была схожа, в то время как нимесулид 

в дозе 100 мг был эффективнее всех указанных препаратов 

уже через 15 мин после назначения. Помимо этого, он был 

единственным препаратом, который достоверно уменьшал 

интенсивность боли до уровня ниже порогового значения 

болевой толерантности относительно исходного по истече-

нии этого времени. Кроме того, максимальные различия 

между нимесулидом и другими исследуемыми НПВП опре-

делялись спустя 3 ч после приема препаратов [9]. Еще один 

препарат – напроксен, применяемый для лечения острой 

боли, при назначении пациентам после артроскопически 

выполненной менискэктомии уступил нимесулиду при 

сравнении анальгетического эффекта в первичных конеч-

ных точках: через 1 ч после приема нимесулида более 70% 

пациентов отметили >50% снижение интенсивности боли, в 

группе напроксена таковых было почти в 1,5 раза меньше, 

среди получавших плацебо – в 2 раза [12]. Эффект нимесу-

лида превосходил эффект напроксена и при оценке через 

6 ч после первого приема препаратов. 

Сравнение скорости наступления анальгетического и 

противовоспалительного эффектов различных форм 

нимесулида (саше и таблетированной) и диклофенака 

натрия, также принимаемого внутрь, у пациентов с острым 

приступом подагрического артрита выявило преимуще-

ства гранулированной формы нимесулида перед табле-

тированной и диклофенаком [13]. Данное преимущество 

нимесулида при купировании острого приступа артрита 

может иметь решающее значение. Исходя из последних 

рекомендаций по контролю над подагрой, назначение 

противовоспалительной терапии у пациентов с острым 

приступом должно быть максимально ранним, вплоть до 

наставления пациентам «носить препарат в кармане», 

ибо в этом случае результат терапии будет достигнут 

быстрее, а выраженность симптомов боли и воспаления – 

меньше [14]. Резонно предположить, что прием препара-

тов с недостаточной скоростью достижения терапевтиче-

ских концентраций в биологических жидкостях и аналге-

зии именно для таких пациентов может иметь решающее 

значение. Действительно, возвращаясь к процитирован-

ному выше исследованию Ф.М. Кудаевой, Елисеева М.С. с 

соавт., оказалось, что в конечной точке артрит был купи-

рован у 24 (80%) больных, принимавших нимесулид 

(Нимесил) в саше, у 36% больных, принимавших таблети-

рованную форму препарата (в обоих случаях  – в дозе 

100 мг 2 р/сут), и лишь у 13% больных, принимавших 

диклофенак натрия (75 мг 2 р/сут) [13]. 

Различия в результатах терапии отдельными НПВП 

имеются и у пациентов с остеоартритом (ОА). Эквивалентные 

дозы нимесулида (100 мг), целекоксиба (200 мг) и рофе-

коксиба (25 мг) были назначены пациентам с гонартрозом 

в двойном слепом рандомизированном исследовании, где 

нимесулид превосходил сравниваемые препараты не 

только в быстроте анальгетического эффекта, но и в его 

выраженности [15]. Причинами превосходства, помимо 

фармакокинетических свойств, могут быть и особенности 

механизма действия: целекоксиб не влиял на концентра-

цию в синовиальной жидкости у пациентов с гонартрозом 

и синовитом коленного сустава субстанции Р, нейропепти-

да, обладающего мощнейшим провоспалительным потен-

циалом благодаря потенциированию ангиогенеза, хемоат-

трактантному в отношении лейкоцитов, дегрануляции туч-

ных клеток, активации синтеза и высвобождения медиато-

ров воспаления и т. д. и участвующего в передаче болевых 

ощущений; в то время как нимесулид, назначение которо-

го в данном исследовании обеспечивало большую аналге-

зию при более быстрой скорости ее наступления, суще-

ственно снижал ее [16]. В пользу нимесулида была и 

динамика снижения сывороточного уровня интерлейки-

на-6, еще одного ключевого цитокина в развитии артрита 

при ОА, в числе прочего увеличивающего чувствительность 

первичных афферентных ноцицептивных волокон. 

В исследовании T. Pohjolainen с соавт., сравнивавших 

эффективность нимесулида 100 мг 2 р/сут и ибупрофена 

600 мг 3 р/сут при острой боли в спине, последний также 

был предпочтительнее при сравнении влияния на интен-

сивность боли и функциональную активность спустя

10 дней терапии, реже вызывал осложнения со стороны 

ЖКТ [17]. Двойное слепое многоцентровое исследование 

показало, что нимесулид 200 мг/сут не уступал по эффек-

тивности диклофенаку 150 мг/сут при лечении острой 

боли в плече (острый поддельтовидный бурсит, тендинит 

бицепса) при лучшей его переносимости, по мнению 

пациентов [18]. 

Иными словами, постулат, что эффективность анальге-

тического эффекта различных НПВП в целом сопостави-

ма, если и следует экстраполировать, то исключительно 

на «конечную» эффективность, но не на скорость ее 

достижения. 

Другим определяющим выбор конкретного НПВП 

фактором является безопасность. И хотя перечисление 

частоты тех или иных побочных эффектов или рисков их 

возникновения не всегда позволяет судить о реальной 

безопасности препарата, а данные статистики порой 

противоречат друг другу, сравнение таких данных при-
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менительно к отдельным препаратам остается основным 

инструментом при выборе наиболее безопасного сред-

ства. Например, по данным метаанализа, проведенного J. 

Castellsague с соавт., риск возникновения серьезных 

осложнений со стороны верхних отделов ЖКТ (язвенная 

болезнь, перфорация, обструкция, кровотечение) при 

использовании различных НПВП варьирует многократно 

(более чем в 10 раз) [19]. Максимальным он оказался для 

пироксикама, кеторолака и азапропазона. 

В недавнем исследовании ретроспективной когорты 

пациентов из некоторых регионов Италии, получавших 

различные НПВП, проанализировали более 588 тыс. слу-

чаев их использования, зарегистрировав при этом 3 031 

случай возникновения осложнений со стороны верхних 

отделов ЖКТ [20]. Нимесулид оказался в числе первых 

трех препаратов с наименьшим риском вслед за целекок-

сибом и рофекоксибом, в целом же ОР для нимесулида 

составил 1,53, что было почти в 2 раза меньше, чем при 

применении других НПВП (ОР = 2,83). 

Преувеличенными следует считать и риски тяжелых 

поражений печени при приеме НПВП. Например, в про-

веденном в прошлом десятилетии в семи крупных странах 

Европы мультинациональном исследовании случаев пора-

жения печени, требующих ее трансплантации, было про-

демонстрировано, что подобные осложнения встречаются 

в 2 раза чаще при использовании терапевтических доз 

парацетамола, безрецептурного препарата, чем любого 

другого НПВП, включая нимесулид [21]. Очень четко на 

изменение объема продаж отдельных препаратов реаги-

рует статистика подобных осложнений. M. Venegoni и соавт. 

провели исследование, направленное на изучение резуль-

татов ограничения потребления нимесулида в Италии в 

период с 2006 по 2009 г. [22]. Оказалось, что число зареги-

стрированных случаев повреждений печени при более 

чем двукратном сокращении потребления нимесулида 

почти не изменилось и коррелировало с общим сокраще-

нием применения НПВП за период наблюдения. Риски 

подобных осложнений были сопоставимы для всех вклю-

ченных в анализ НПВП, тогда как существенно увеличи-

лось число госпитализаций, связанных с поражением ЖКТ.

Кардиоваскулярный риск при использовании нимесу-

лида схож с таковым для других НПВП, как селективными, 

так и неселективными в отношении ЦОГ-2, что было про-

демонстрировано в крупном популяционном исследова-

нии, основанном на анализе причин 33  309 случаев 

инфаркта миокарда, возникших впервые [23]. Риск госпи-

тализаций, связанных с хронической сердечной недоста-

точностью, по результатам 10-летнего наблюдения (про-

анализировано 92 163 случая подобных госпитализаций 

и прием 27 различных НПВП в нескольких странах 

Европы) оказался сопоставимым с таковым для других 

НПВП: для нимесулида он возрастал на 19%, для приема 

любого НПВП – на 24% [24]. Невысокий кардиоваскуляр-

ный риск при применении нимесулида постулируется, 

исходя из результатов других исследований [25, 26]. 

Изложенные факты, весьма убедительно демонстри-

рующие достоинства нимесулида, позволяют сделать 

вывод о наличии в нашем арсенале оптимального лекар-

ственного средства для лечения острой боли при заболе-

ваниях опорно-двигательного аппарата, будь то приступ 

артрита при подагре, ОА, поражение сухожильно-связоч-

ного аппарата или боль в нижней части спины, во-первых, 

благодаря максимально быстрому и выраженному дей-

ствию, во-вторых, хорошему профилю безопасности.
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