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Эффективное обезболи-
вание относится к  числу 
первоочередных задач ме-

дицинской помощи. Боль – самое 
тягостное проявление основных 
патологических состояний, по-

этому ее быстрое и  максималь-
но полное устранение позволяет 
существенно улучшить качество 
жизни пациентов и завоевать их 
доверие, что немаловажно, если 
речь идет о  дебюте хроничес-

кого заболевания, требующего 
длительной патогенетической 
терапии. Кроме этого, адекват-
ная анальгезия позволяет пред
отвратить хронизацию острой 
боли, в свою очередь хроническая 
боль – это самостоятельный син-
дром, с которым связывают стой-
кое нарушение трудоспособности 
и снижение продолжительности 
жизни пациентов [1–3]. 
Центральное место среди аналь-
гетиков, применяемых для ку-
пирования боли, возникшей на 
фоне повреждения или воспа-
ления, занимают нестероидные 
противовоспалительные препа-
раты (НПВП). НПВП оказывают 
комплексное обезболивающее, 
противовоспалительное и  жа-
ропонижающее действие, что 
обусловливает возможность их 
использования в  купировании 
болей, связанных с заболевания-
ми опорно-двигательной системы 
[1–3]. 
В настоящее время в  практике 
используется широкий спектр 
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различных НПВП; их разнообра-
зие предоставляет большие воз-
можности для индивидуального 
подбора лекарственного средст-
ва. Важным вопросом является 
прогноз эффективности обезбо-
ливающей терапии, что в первую 
очередь связано с  определением 
факторов, которые способны 
влиять на результат лечения. Эти 
факторы должны учитываться 
при планировании обезболиваю-
щей терапии, чтобы вероятность 
достижения терапевтического 
успеха была как можно выше [4]. 
В этой связи, планируя назначе-
ние того или иного НПВП, леча-
щий врач должен учитывать фар-
макологические преимущества 
препарата. кроме того, хорошо 
известно, что «ответ» на лечение 
НПВП может существенно раз-
личаться и зависит не только от 
свойств конкретного средства, 
но и от конкретной клинической 
ситуации и самого пациента [5–7]. 
Очевидно, что при оценке «отве-
та» на терапию должны использо-
ваться стандартизированные инс-
трументы оценки выраженности 
боли и самочувствия. среди них 
наиболее простыми представ-
ляются визуальная аналоговая 
шкала (ВАШ), а  также балльная 
оценка удовлетворенности лече-
нием. Однако необходимо пони-
мать, какая динамика этих по-
казателей соответствует мнению 
больного о  низкой или высокой 
эффективности терапии, а также 
какое различие между данными 
параметрами определяется как 
субъективно значимое. 
Возможность проведения по-
добного анализа предоставляет-
ся при проведении масштабных 
клинических испытаний новых 
(или относительно новых) пре-
паратов  – представителей груп-
пы НПВП. так, недавно в России 
было закончено исследование эф-
фективности и безопасности ке-
топрофена лизиновой соли (кЛс). 
Этот препарат представляет 
собой модифицированный кето-
профен – широко используемый 
в клинической практике в качест-
ве мощного и  быстродействую-
щего анальгетика [8]. Нами была 

изучена зависимость терапевти-
ческого потенциала кЛс от влия-
ния ряда клинических факторов, 
а также определена взаимосвязь 
между уровнем обезболивания 
и субъективной оценкой эффек-
тивности этого препарата. 

Материал и методы 
Материалом для анализа по-
сл у ж и ли да нные открыто-
го наблюдательного исследо-
вания куЛОН (кетопрофен: 
удовлетворенность Лечением 
и  Оценка Нежелательных явле-
ний). В  ходе исследования в  ре-
альной клинической практике 
проводилась оценка эффектив-
ности и  переносимости кЛс 
(Артрозилен®) у  амбулаторных 
пациентов с  заболеваниями или 
травмами опорно-двигательного 
аппарата, испытывающих вы-
раженные мышечно-скелетные 
боли. Показания и противопока-
зания для назначения кЛс соот-
ветствовали инструкции по при-
менению этого препарата. Период 
наблюдения составлял 2  недели; 
при этом лечащий врач, учитывая 
особенности клинического слу-
чая, мог использовать кЛс в виде 
капсул контролируемого высво-
бождения, спрея, короткого курса 
внутримышечных инъекций, 
ректальных свечей или последо-
вательно сочетать разные формы. 
Результаты применения кЛс 
вносились в специальную карту. 
учитывались такие параметры, 
как предшествующая анальгети-
ческая и сопутствующая терапия, 
выраженность боли и  ухудше-
ния самочувствия (по ВАШ) до 
и после 2-недельного курса лече-
ния, суммарная оценка эффек-
тивности препарата по 5-балль-
ной шкале (где «1» – нет эффекта, 
а «5» – отличный эффект), разви-
тие побочных явлений. 
В итоге статистическому анали-
зу были подвергнуты данные по 
применению кЛс у 4609 амбула-
торных больных. клиническая 
характеристика пациентов пред-
ставлена в  таблице  1. среди па-
циентов преобладали женщины 
среднего и  пожилого возраста, 
а наиболее распространенными 

диагнозами были «дорсалгия» 
и  «остеоартроз» (в основном 
крупных суставов). Около по-
ловины больных на момент на-
значения кЛс получали другие 
НПВП; существенная часть па-
циентов (17,6%) использовала 
миорелаксанты. 
Эффективность терапии опреде-
лялась по динамике выраженнос-
ти боли и самочувствия, а также 
удовлетворенности лечением. 
был проведен анализ зависимос-
ти результата лечения (при этом 
хорошим результатом считалась 
удовлетворенность лечением не 
менее 4  баллов) от ряда факто-
ров, таких как пол, возраст, диа-
гноз, лекарственная форма кЛс, 
предшествующая терапия НПВП 
и миорелаксантами, развитие по-
бочных эффектов. 
Электронная база данных была 
создана с  помощью программы 
Microsoft Office Excel 2007, ста-
тистический анализ проводился 
с помощью программы SPSS 10.0. 
Приведенные в статье цифровые 
значения представлены в  виде 
средних величин и ошибок сред-
него значения (M ± m). Для оцен-
ки значимости отличия количест-
венных параметров использован 
t-тест стьюдента, для качествен-
ных параметров  – точный тест 
Фишера, а также определено со-
отношение шансов (ОШ), которое 
представлено вместе с 95% дове-
рительным интервалом (Ди).

Результаты 
большинство врачей (73,8%) пред-
почитало начинать обезболиваю-
щую терапию с в/м введения кЛс, 
в основном в сочетании с формой 
для локального применения, 
а затем переходить на перораль-
ный прием этого лекарства. Реже 
врачи ограничивались коротким 
курсом в/м введения кЛс без 
использования других лекарст-
венных форм. чуть больше трети 
врачей (36,2%) назначали толь-
ко пероральную форму кЛс как 
в сочетании с гелем или спреем, 
так и без применения локальных 
форм (рис. 1). 
Лечение оказалось весьма дейст-
венным – средний уровень боли 
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по ВАШ снизился с  67,93 ± 15,63 
до  15,96 ± 13,48  мм; средняя аб-
солютная величина динамики 
болевых ощущений составила 
52,2 ± 18,5 мм. кроме того, улуч-
шилось общее самочувствие 
(снижение по ВАШ с 57,43 ± 22,05 
до 11,93 ± 11,88 мм).
На рисунке  2 показана зависи-
мость динамики боли от диагно-
за. как видно, наилучший ре-
зультат был отмечен у  больных 
подагрой, дорсалгиями и  рев-
матическим поражением около-
суставных мягких тканей, менее 
выраженное снижение боли было 
выявлено у больных остеоартро-
зом и пациентов с травмами (раз-
личие достоверно, р < 0,001). При 
этом наихудший результат был 
зафиксирован у пациентов, стра-
дающих коксартрозом («хоро-
ший» или «отличный» результат 
лишь в 68% случаев), в сравнении 
со средним результатом по группе 
или пациентами с остеоартрозом 
другой локализации (в частности, 
при гонартрозе «хороший» или 
«отличный» результат отмечен 
у 80,1% больных), р < 0,001. 
большинство больных (87,1%) от-
метили высокую эффективность 
кЛс (рис. 3). как видно, подавля-
ющее большинство из них оцени-
ло действие этого препарата как 
«хорошее» или «отличное». Лишь 
немногие больные  – 74 (1,6%)  – 
назва ли результат терапии 
кЛс «неудовлетворительным» 
(1–2  балла по 5-балльной шкале 
удовлетворенности). 
Отмечалось определенное раз-
личие по динамике боли в  за-
висимости от используемых 
лекарственных форм кЛс и  их 
сочетаний. так, наибольшее сни-
жение выраженности боли отме-
чалось при назначении в  дебю-
те в/м инъекций в  сочетании со 
спреем – на 55,4 ± 18,9 мм по ВАШ, 
по сравнению с  пероральным 
приемом – на 51,3 ± 19,6 мм, ком-
бинацией перорального приема 
и  спрея  – на 50,6 ± 19,4  мм, инъ-
екциями с  дальнейшим перехо-
дом на пероральный прием – на 
52,9 ± 17,6  мм, только в/м инъек-
циями – на 49,7 ± 16,7 и комбина-
цией всех форм – на 51,5 ± 16,5 мм. 

Таблица 1. Характеристика больных, принявших участие в исследовании 
КУЛОН (n = 4609)

Параметры Число больных (%)

Пол (женский / мужской) 2968 (64,4%) / 1641 
(35,6%)

средний возраст, лет 50,2 ± 12,8

Диагноз

Дорсалгия:
 ■ шейный отдел
 ■ грудной отдел
 ■ поясничный отдел 
 ■ всего

387 (8,4%)

69 (1,5%)

1608 (34,9%)

2064 (44,8%)

Остеоартроз:
 ■ гонартроз 
 ■ коксартроз 
 ■ остеоартроз других суставов или полиартроз
 ■ всего

645 (14,0%)

267 (5,8)

585 (12,7%)

1497 (32,5%)

Воспалительные ревматические заболевания 
(ревматоидный артрит, серонегативный 
спондилоартрит)

207 (4,5%)

Подагра 60 (1,3%)

травмы 350 (7,6%)

Ревматическое поражение околосуставных мягких 
тканей 318 (6,9%)

Другие заболевания 113 (2,5%)

Анальгетическая терапия до включения в исследование

Прием НПВП* 2269 (49,2%)

Сопутствующая терапия

Миорелаксанты 811 (17,6%)

Медленно действующие симптоматические 
средства** 372 (8,0%)

Витамины группы В (инъекционная форма) 374 (8,1%)

Пентоксифиллин 150 (3,3%)

Другие средства для лечения остеоартроза 
(Алфлутоп, гомеопатические препараты) 105 (2,3%)

базисные противовоспалительные препараты 
(метотрексат, лефлунамид, сульфасалазин) 75 (1,6%)

Антиконвульсанты (габапентин, прегабалин) 32 (0,7%)

Глюкокортикоиды (Метипред, преднизолон) 18 (0,4%)

Генно-инженерные биологические препараты 5 (0,1%)

Антигипертензивные препараты 258 (5,6%)

Низкие дозы аспирина 144 (3,1%)

Гастропротективные препараты (ингибиторы 
протонной помпы, Н2-блокаторы) 222 (4,8%)

* В основном диклофенак (28,7%), нимесулид (25,6%) и мелоксикам (18,6%).
** Неомыляемые соединения авокадо и сои, глюкозамин, хондроитин, их комбинация, 
диацереин.
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Аналогичной оказалась и оценка 
удовлетворенности. так, «хоро-
шо» или «отлично» оценили те-
рапию 93,4%, 82,2%, 87,1%, 78,7%, 
87,4% и  88,6% больных соответ-
ственно. Отличие эффекта ком-
бинации в/м введения и спрея от 
эффекта кЛс в целом оказалось 
достоверным как в  отношении 
динамики боли, так и удовлетво-
ренности лечением (р < 0,001). 
Нами был проведен анализ зави-
симости субъективной оценки 
удовлетворенности от динами-
ки уровня боли. как оказалось, 
данная зависимость носила ли-
нейный характер (рис. 4). так, 
различие снижения уровня бо-
левых ощущений между оценка-
ми «1» и «2» составило 14,3 (95% 
Ди 2,9–25,7) мм ВАШ, р = 0,014; 
между оценками «2» и «3» – 11,1 
(95% Ди 6,7–15,5) мм, р < 0,001; «3» 
и  «4»  – 8,5  (95% Ди 6,9–9,9) мм, 
р < 0,001; «4» и «5» – 14,2 (95% Ди 
13,3–15,3) мм, р < 0,001. 
терапия кЛс в большинстве слу-
чаев хорошо переносилась. из не-
желательных явлений чаще всего 
отмечались осложнения со сторо-
ны желудочно-кишечного тракта. 
так, слабые гастралгии, изжога, 
тошнота, чувство тяжести были 
выявлены у 530 (11,5%) пациентов; 
незначительное учащение стула – 
у 181 (3,9%), запоры – у 63 (1,4%). 
Побочные эффекты, представ-
ляющие определенную угрозу, 
потребовавшие дополнительных 
назначений или прерывания те-
рапии, были зарегистрированы 
лишь у 61 больного (1,3%): у 40 па-

циентов – умеренно выраженные 
или выраженные гастралгии и/
или диспепсии (при этом у одного 
в ходе эндоскопического исследо-
вания была выявлена язва желуд-
ка, а у 2 – множественные эрозии), 
у  1  – выраженный запор, у  16  – 
дестабилизация артериальной 
гипертонии, у 5 – головные боли 
или головокружения, у 2 – боли 
в месте в/м инъекции. 
Нами было оценено влияние ряда 
клинических факторов на ре-
зультаты лечения. как было ука-
зано выше, лечение считалось ус-
пешным, если его субъективная 
оценка составляла 4 или 5 баллов 
по 5-балльной шкале; тем более 
что такая оценка четко ассоции-
ровалась с весьма значительной 
положительной динамикой боле-
вых ощущений. В таблице 2 про-
демонстрировано влияние ука-
занных факторов на вероятность 
достижения успешного резуль-
тата. Пол, возраст и  предшест-
вующий неэффективный прием 
НПВП не влияли на результат 
лечения. Применение в/м инъ-
екций кЛс незначительно (хотя 
и  статистически достоверно) 
улучшало эффективность тера-
пии. Применение миорелаксан-
тов также ассоциировалось с до-
стоверным повышением уровня 
обезболивания. В  то же время 
хороший результат лечения су-
щественно реже регистриро-
вался у  больных остеоартрозом 
и у тех лиц, у которых отмечалось 
развитие серьезных побочных 
эффектов. 

Обсуждение результатов
Полученные данные показали 
высокую эффективность кЛс. 
использование этого препарата 
позволило добиться значительно-
го уменьшения боли и улучшения 
самочувствия у  подавляющего 
большинства пациентов, вклю-
ченных в исследование. Этот ре-
зультат представляется еще более 
значимым, поскольку примерно 
половина больных до назначения 
кЛс получали другие НПВП и не 
отмечали при этом существенно-
го улучшения своего состояния. 
следует отметить, что эффек-
тивность анальгетиков в откры-
тых исследованиях, подобных 
куЛОН, практически всегда 
оценивается очень высоко; такая 
оценка во многом отражает зна-
чительные ожидания пациентов 
и их лечащих врачей, связанные 
с применением нового лекарства. 
В  качестве примера можно при-
вести результаты аналогичных 
по дизайну масштабных иссле-
дований мелоксикама и  ацекло-
фенака, выполненных в  разных 
европейских странах. В этих ра-
ботах эффективность обезболи-
вания оценивалась как хорошая 
и  отличная у  85–90% участни-
ков [9, 10]. Аналогичные резуль-
таты были показаны в  раннем 
открытом исследовании эффек-
тивности кетопрофена, прове-
денном в  конце 1980-х гг. [11]. 
Эффективность НПВП в двойных 
слепых рандомизированных пла-
цебоконтролируемых исследова-
ниях оценивается существенно 

Рис. 1. Различные лекарственные формы КЛС 
и их сочетания, использованные в исследовании КУЛОН

Рис. 2. Динамика выраженности боли при различных 
заболеваниях (по ВАШ) у пациентов в исследовании 
КУЛОН
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ниже. Это четко показано в работе 
R. Moor и соавт., которые провели 
метаанализ серии 12-недельных 
рандомизированных контроли-
руемых исследований (n = 3554) 
применения эторикоксиба, целе-
коксиба, напроксена и ибупрофе-
на при остеоартрозе. суммарно 
улучшение ≥ 50% было отмечено 
менее чем у  половины участни-
ков этих исследований, при этом 
использование плацебо давало 
аналогичный результат примерно 
у 25% пациентов [12]. 
Однако кетопрофен, несом-
ненно, является весьма эффек-
тивным анальгетиком [8, 13]. 
Проведенный недавно мета-
анализ 13  рандомизированных 

контролируемых исследований 
(n = 898) показал, что по своему 
обезболивающему потенциалу он 
превосходит такие популярные 
НПВП, как ибупрофен и  дикло-
фенак. кЛс обладает более со-
вершенной фармакодинамикой, 
чем обычный кетопрофен. Этим 
объясняется более быстрое облег-
чение боли и сохранение устойчи-
вого и длительного клинического 
эффекта после однократного пер-
орального приема кЛс [14].
следует учесть, что в исследова-
нии куЛОН использовался диф-
ференцированный подход к  на-
значению кЛс. Пациенты могли 
получать разные лекарственные 
формы этого препарата, а также 

их комбинации (например, пер-
оральное или в/м введение и ло-
кальная форма), что могло улуч-
шить результаты терапии. 
Важным результатом нашего ана-
лиза следует считать определение 
взаимосвязи между динамикой 
выраженности боли и субъектив-
ной оценкой удовлетворенности 
лечением. Величина различий 
в динамике боли по шкале ВАШ, 
по субъективной оценке пациен-
тов, составляла от 8,2 до 14,3 мм 
ВАШ (в среднем 12,0, Ди 7,9–16,1), 
то есть 17,6% от исходного уровня 
боли. Полученные нами результа-
ты соответствуют данным литера-
туры. так, была проведена серия 
работ, в которых оценивался «ми-

Таблица 2. Влияние различных факторов на субъективную оценку эффективности анальгетической терапии 
в исследовании КУЛОН

Факторы Удовлетворенность 
лечением 4 и 5 баллов, %

Достоверность 
отличия, р ОШ (95% ДИ)

Пол
Муж. 86,9

0,644 0,956 (0,738–1,145)
Жен. 87,4

Возраст
< 60 лет 87,3

0,667 1,01 (0,979–1,034)
≥ 60 лет 86,8

Диагноз «остеоартроз»
Да 80,1

0,000 0,702 (0,645–0,764)
Нет 90,7

Лекарственная форма 
кЛс

В/м 88,0
0,049 1,12 (1,51–2,77)

Внутрь 85,9

Предшествующий прием 
НПВП

Нет 88,1
0,064 1,021 (0,99–1,04)

Да 86,3

использование 
миорелаксантов

Да 93,3
0,000 1,1 (1,06–1,11)

Нет 85,9

Развитие побочных 
эффектов

Нет 87,8
0,000 2,05 (1,51–2,77)

Да 42,9

хорошо

удовлетворительно

Рис. 3. Субъективная оценка эффективности лечения 
КЛС в исследовании КУЛОН

Рис. 4. Зависимость субъективной удовлетворенности 
лечением (в баллах от 1 до 5) от выраженности 
динамики боли (по ВАШ) в исследовании КУЛОН
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нимально значимый ответ» на 
анальгетическую терапию. В этих 
исследованиях, основанных на 
изучении динамики боли при рев-
матических заболеваниях, мини-
мальное улучшение ощущалось 
пациентами, когда выраженность 
болевых ощущений снижалась на 
15–30% (в среднем 20%) от исход-
ного уровня (по ВАШ эта динами-
ка составляла 10–15  мм) [15–19]. 
Полученные нами результаты, 
относящиеся к российской попу-
ляции, могут стать основой для 
проведения более объективной 
оценки эффекта различных обез-
боливающих средств как в клини-
ческих испытаниях, так и в реаль-
ной клинической практике. 
Нами было изучено влияние 
ряда факторов на эффектив-
ность обезболивающей терапии. 
Результат применения НПВП не 
зависел от пола и возраста паци-
ентов, что соответствует данным 
других авторов [6, 20]. Нами было 
также установлено, что резуль-
тат обезболивания при остео
артрозе был ниже в  сравнении 
с результатами применения КЛС 
у больных с иными заболевани-
ями опорно-двигательного аппа-

рата, прежде всего дорсалгиями. 
Это может объясняться тем, что 
при дорсалгиях, которые в  по-
давляющем большинстве случа-
ев вызваны функциональными 
причинами, боль носит острый 
характер и  может быть полно-
стью купирована [21, 22]. В то же 
время боль при остеоартрозе во 
многих случаях является хро-
нической, поэтому достичь пол-
ного терапевтического успеха 
в этой ситуации гораздо сложнее. 
Худшая оценка результатов те-
рапии была отмечена у больных 
коксартрозом; данный факт уже 
был установлен ранее. В частнос-
ти, O. Svensson и соавт. оценива-
ли влияние НПВП на динамику 
индекса выраженности остеоар-
троза университетов Западного 
Онтарио и Макмастера WOMAC 
(Western Ontario and McMaster 
Universities Osteoarthritis Index) 
и индекса оценки качества жизни 
SF-36 (Short Form-36 – Короткая 
форма опросника-36) у  пациен-
тов с гоартрозом и коксартрозом 
и  отметили существенно более 
низкие результаты лечения у вто-
рых [23]. 
Интересен тот факт, что ис-
пользование в  дебюте терапии 
инъекций КЛС обеспечивало 
небольшое (хотя и  статистичес-
ки значимое) повышение эффек-
тивности лечения в  сравнении 
с  первоначальным назначением 
капсул для перорального приема. 
С одной стороны, это может ука-
зывать на хорошую эффектив-
ность пероральной формы КЛС, 
ее быстрый и  стойкий эффект. 
С  другой  – результаты лечения 
оценивались спустя 2  недели, 
когда возможное преимущество 
в/м инъекций в первые дни при-
менения (возможно, более быст-

рое облегчение боли) уже субъек-
тивно не определялось. 
Любопытным представляется 
вывод об отсутствии влияния не-
удачного использования других 
НПВП на результаты обезболи-
вающей терапии. Очевидно, что 
если новый препарат «работает», 
то результаты лечения будут вы-
сокими, несмотря на имеющий-
ся у  больных негативный опыт. 
Видимо, недостаточный эффект 
определенных представителей 
НПВП определяется не отсут
ствием «точки приложения» для 
этого класса анальгетиков в дан-
ной клинической ситуации, а ин-
дивидуальными особенностями 
восприятия больного и фармако-
логическими свойствами конк-
ретного препарата. 
Полученные нами данные под-
тверждают, что комплексная 
терапия НПВП и  миорелаксан-
тами повышает суммарную эф-
фективность лечения. Очевидно, 
что такая комбинация является 
целесообразной и должна широ-
ко применяться в  клинической 
практике [24, 25]. 
Важным фактором, влияющим на 
результат обезболивающей тера-
пии, является ее переносимость. 
Не вызывает сомнений, что даже 
мощный анальгетик, если его 
использование приведет к  серь-
езным лекарственным осложне-
ниям, не сможет существенно 
улучшить состояние пациента. 
Именно поэтому КЛС, которая, 
согласно полученным данным, 
относительно редко вызывала 
серьезные побочные эффекты, 
может рассматриваться как один 
из наиболее удачных препаратов 
для купирования острой боли, 
связанной с заболеваниями опор-
но-двигательного аппарата. 

Кетопрофена лизиновая соль обладает 
более совершенной фармакодинамикой, 
чем обычный кетопрофен, что объясняет 

более быстрое облегчение боли, 
а также сохранение более устойчивого 

и длительного клинического эффекта 
после однократного перорального  

приема препарата.
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The results of efficacy and safety studies of ketoprofen lysine salt were analyzed to determine the influence 
of several clinical factors on therapeutic potential of the agent and to estimate the relationship between 
analgesia level and patients’ assessment of the treatment. Therapy results were independent of gender, age and 
previous use of non-steroidal anti-inflammatory agents. Treatment initiation with intramuscular ketoprofen 
lysine salt and combination of ketoprofen and myorelaxants were associated with increased efficacy of 
treatment.
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