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Введение
боль  – одна из наиболее частых 
причин, которая побуждает паци-
ентов обращаться за специализи-
рованной помощью. более поло-
вины жалоб вызваны хронической 
болью, которая определяется как:
 ■ боль, персистирующая по мень-

шей мере 3–6 месяцев;
 ■ боль, сохраняющаяся свыше 

1  месяца после окончания ост-
рого заболевания или заживле-
ния повреждения;

 ■ боль, ассоциированная с  хро-
ническим патологическим 
процессом или рекуррентным 
патологическим процессом с от-

носительно короткими интерва-
лами между экзацербациями.

По результатам большинства ис-
следований, хроническая боль 
представляет значительные труд-
ности для диагностики и  плохо 
поддается лечению [1]. согласно 
данным Американского общества 
по изучению боли, приблизитель-
но половина больных, имеющих 
хроническую боль, меняют врача 
как минимум однократно по следу-
ющим причинам: боль персисти-
рует (42%), врач недостаточно ос-
ведомлен о причинах боли (31%), 
врач недостаточно серьезно оцени-
вает боль пациента (29%), врач не 

склонен проводить более активное 
лечение боли (27%) [2]. Пациенты 
с  хронической болью нуждаются 
в  комплексном обезболивании, 
что требует значительных времен-
ных затрат и часто консультации 
нескольких специалистов.
Многие процессы потенциально 
могут быть причиной пролонги-
рования хронической боли. боль 
подразделяется на острую или 
хроническую; ноцицептивную 
(соматическую или висцеральную 
(органную)), невропатическую или 
мультифакториальную/смешан-
ную, включая ноцицептивный тип 
боли, эволюционировавший в не-
вропатический тип. крайне важно 
корректно категоризировать боль, 
поскольку именно знание базовых 
механизмов, поддерживающих 
боль, в каждом конкретном случае 
позволяет выбрать оптимальное 
лечение.

Патогенез ноцицептивной 
и невропатической боли
Ноцицептивная боль (острая или 
хроническая) опосредована ак-
тивацией болевых рецепторов 
в коже, мышечно-скелетной систе-
ме, связочных тканях и висцераль-
ных органов. традиционно ноци-
цептивная боль рассматривается 
как последствие активации нейро-
нальных сенсорных (ноцицептив-
ных) путей в ответ на стимулы от 
поврежденной ткани. В процессе, 
известном как трансдукция, пов-
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реждающий стимул конвертирует-
ся в потенциал действия перифери-
ческих ноцицепторных, сенсорных 
волокон. сигнал передается через 
периферические нервы и спинной 
мозг в головной мозг, где форми-
руется чувство боли. болевой опыт 
невозможен без трансмиссии пов-
реждающего сигнала в мозг.
Ноцицептивная боль может воз-
никнуть в результате травмы (по-
вреждение, ожог), инфекционно-
го воспаления и  при различных 
заболеваниях, включая артриты, 
онкологические процессы, пост-
операционные боли, мышечно-
скелетные боли в  спине и  др. 
Пациенты обычно описывают со-
матическую боль как хорошо ло-
кализуемую, постоянную, ноющую 
или пульсирующую, сдавливаю-
щую или острую (вонзающуюся). 
Висцеральная боль часто описы-
вается как плохо локализуемая, 
схваткообразная или сверлящая. 
В  большинстве случаев нервная 
система возвращается в обычное 
состояние после излечения вос-
палительного процесса, и  боль 
редуцируется. 
Ноцицептивная боль обеспечи-
вается вовлечением различных 
нейрохимических агентов и  ме-
диаторов, включая эндорфины, 
разнообразные биогенные амины, 
гамма-аминомасляную кислоту 
(ГАМк), нейрокинины, интерлей-
кины, простагландины и  др. Все 
эти субстанции могут рассматри-
ваться как целевые мишени для 
анальгетического воздействия. 
В 1971 г. впервые была установле-
на связь между фармакологичес-
кой активностью нестероидных 
противовоспалительных средств 
(НПВс) и продукцией простаглан-
динов [3]. Последующие исследо-
вания позволили понять централь-
ную роль ингибиции фермента 
циклооксигеназы (цОГ) в редук-
ции биосинтеза простагландинов 
и, соответственно, в клинической 
эффективности и  токсичности 
НПВс.
Простагландины являются важ-
нейшим медиатором перифери-
ческой сенситизации (активация 
болевых рецепторов), но в  пос-
леднее время также активно об-

суждается их роль в центральной 
сенситизации. Переход от острой 
к  хронической ноцицептивной 
боли происходит, когда неболевые 
стимулы воспринимаются как бо-
левые в  результате периферичес-
кой и центральной сенситизации. 
блокирование продукции проста-
гландинов (ингибиция фермента 
цОГ-2) приводит к редукции боли. 
Основным механизмом анальге-
тического и противовоспалитель-
ного эффектов НПВс является 
ингибиция цОГ. По этой причине 
НПВс рассматриваются как золо-
той стандарт для лечения ноци-
цептивного компонента боли. 
к основным модуляторам боли 
относятся эндорфины, однако 
воздействие на эту медиаторную 
систему ограничивают побочные 
эффекты наркотических аналь-
гетиков. Помимо эндорфинов, 
биологические амины (серото-
нин и  норадреналин) модулиру-
ют болевые ощущения, являясь 
важной составляющей антиноци-
цептивной системы. Нисходящие 
системы ингибируют болевую 
чувствительность на спинальном 
уровне. Ослабление ингибирую-
щей функции антиноцицептивных 
систем приводит к снижению по-
рога болевой чувствительности. 
к целевым препаратам, активиру-
ющим ингибирующие боль систе-
мы, относятся антидепрессанты. 
Наиболее высоким анальгетичес-
ким рейтингом обладают трицик-
лические антидепрессанты и анти-
депрессанты двойного действия, 
которые одновременно усиливают 
серотониновую и норадреналино-
вую медиацию. с целью десенси-
билизации ноцицепторов могут 
быть использованы местные ане-
стетики, в том числе в форме тран-
сдермальных систем.
В отличие от ноцицептивной боли 
невропатическая боль иницииру-
ется поврежденной нервной систе-
мой при интактном состоянии пе-
риферических рецепторов и может 
поддерживаться различными 
механизмами. В  случае невропа-
тической боли сигнал спонтанно 
генерируется поврежденной нерв-
ной системой, чрезмерно стимули-
руя структуры нервной системы, 

отвечающие за боль, что влечет за 
собой появление боли при отсут-
ствии периферического поврежда-
ющего фактора и, соответственно, 
инактивных периферических бо-
левых рецепторах. 
В формировании как невропати-
ческой боли, так и ноцицептивной 
боли участвуют одни и те же сен-
сорные системы и нейротрансмит-
теры. Но в отличие от ноцицептив-
ной боли невропатическая боль не 
несет адаптивной (сигнальной) 
функции. Невропатическая боль 
плохо откликается на лечение 
традиционными анальгетиками, 
включая НПВс и опиоиды. В то же 
время антидепрессанты, антикон-
вульсанты более эффективны в от-
ношении невропатической боли. 
Очень часто хроническая боль 
может быть обусловлена вовлече-
нием как ноцицептивных, так и не-
вропатических механизмов, то есть 
иметь смешанный характер, что, 
безусловно, является показанием 
для комбинированного лечения.

Лечение хронической боли
Фармакологическое лечение хро-
нической боли включает исполь-
зование антидепрессантов, про-
тивоэпилептических препаратов, 
опиоидных ненаркотических 
анальгетиков или их комбина-
цию. Дополнительные препараты, 
такие как ингибиторы цОГ, мы-
шечные релаксанты, бензодиазе-
пины и  другие ГАМкергические 
препараты, местные анестетики, 
могут быть использованы при спе-
цифических типах хронической 
боли. Поскольку не все лекарства 
эффективны в отношении и ноци-
цептивного, и  невропатического 
компонента боли, при определе-
нии стратегии лечения в  первую 
очередь следует оценить ведущий 
компонент боли, чтобы воздей-
ствовать на него. 
среди локализованных болевых 
синдромов классификация хрони-
ческой боли в спине наименее раз-
работана, что, безусловно, затруд-
няет разработку целевых методов 
лечения. Дегенеративные струк-
турные изменения позвоночного 
столба традиционно рассматрива-
ются как базис для формирования 
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боли в  спине, хотя прямой зави-
симости между степенью морфо-
логических изменений и болевой 
симптоматикой не прослеживает-
ся. структурные и функциональ-
ные нарушения двигательного 
сегмента не всегда возникают од-
новременно, выраженные морфо-
логические нарушения не у  всех 
индивидуумов приводят к  раз-
витию клинических симптомов. 
В этой связи целевая терапия боли 
в спине в большей мере основыва-
ется на выделении ведущих патоге-
нетических механизмов формиро-
вания боли. 
Ноцицептивный компонент всегда 
представлен в болевых синдромах, 
локализованных в области спины 
[4], и доминирует при фасеталги-
ях, дискалгии, миофасциальных 
болевых синдромах. к смешанным 
болевым синдромам (относитель-
но равнозначно представлены но-
цицептивный и невропатический 
компоненты) относятся радику-
лярная боль и  боли, ассоцииро-
ванные с позвоночным стенозом. 
именно поэтому основными ба-
зисными препаратами для лечения 
любых болевых синдромов, ло-
кализованных в  области спины, 
является НПВс. Эффективность 
НПВс в лечении боли в спине не-
однократно подтверждалась сис-
тематическими обзорами незави-
симого кохрейновского общества 
врачей [5], что позволяет рассмат-
ривать НПВс как «золотой стан-
дарт» лечения боли в спине.
НПВс  – это самый популярный 
класс анальгетиков, который содер-
жит более двадцати различных по 
химической структуре подклассов. 
Об успешности НПВс свидетельс-
твует огромное количество джене-
риковых препаратов и лидирующее 
положение класса по продажам во 
всем мире. В начале 1990-х гг. после 
открытия двух форм цОГ (цОГ-1 
и  цОГ-2) стал понятен механизм 
НПВс-индуцированной гастропа-
тии, появилась возможность ран-
жировать препараты по степени 
ингибирования цОГ-1 (по степени 
нарушения синтеза физиологи-
ческого пула простагландинов) и, 
соответственно, прогнозировать 
безопасность НПВс. 

цОГ-1 катализирует продукцию 
простагландинов, повышающих 
защитные свойства слизистой же-
лудочно-кишечного тракта, в  то 
время как цОГ-2 ответственна за 
продукцию простагландинов, свя-
занных с  воспалением и  болью. 
Ярким представителем препара-
тов, преимущественно ингибиру-
ющих цОГ-2, является мелокси-
кам. Мелоксикам в  течение уже 
нескольких лет одобрен и успешно 
применяется более чем в 100 стра-
нах мира, а во многих европейских 
странах устойчиво удерживает 
статус самого выписываемого пре-
парата из класса НПВс. Наиболее 
часто мелоксикам используется 
для купирования боли, ассоции-
рованной с остеоартритом, ревма-
тоидным артритом, мышечно-ске-
летными болями в спине. 

Мелоксикам – селективный 
ингибитор ЦОГ-2
В исследованиях in vitro с тканя-
ми человеческого организма была 
подтверждена высокая аффин-
ность мелоксикама к цОГ-2, тогда 
как цОГ-1 in vitro ингибируется 
только высокими дозами мелокси-
кама. Мелоксикам отличается как 
от новых цОГ-2-специфических 
лекарственных молекул (кокси-
бов  – целекоксиб, этерококсиб), 
так и от традиционных НПВс, ин-
гибирующих обе формы фермента 
цОГ (диклофенак, индометацин, 
ибупрофен, напроксен и пирокси-
кам). таким образом, мелоксикам 
занимает промежуточное положе-
ние между традиционными НПВс 
и коксибами. 
биодоступность мелоксикама 
составляет 89% после приема 
per  os. Около 99,4% мелоксикама 
связывается с  белками плазмы. 
Препарат отличается линейной 
фармакокинетикой, и  период его 
полужизни составляет 20–24 часа. 
Фармакокинетика мелоксикама су-
щественно не меняется у пожилых 
пациентов и у пациентов с мягкой 
почечной/печеночной недоста-
точностью. Фармакокинетические 
особенности мелоксикама позво-
ляют использовать его с частотой 
один (15 мг) или два раза в день (по 
7,5 мг), что является важным фак-

тором улучшения приверженности 
терапии, особенно при примене-
нии его для лечения хронических 
болевых синдромов. 
Достоинством препарата Мовалис 
(мелоксикам) является наличие 
различных лекарственных форм, 
что позволяет клиницисту более 
гибко выстраивать программу 
обезболивания. инъекционная 
форма мелоксикама (Мовалис) 
отличается быстрой абсорбцией 
(время достижения максималь-
ной концентрации составляет 
60–96  минут после инъекции) 
и  абсолютной биодоступностью 
(100%). средний период полувыве-
дения препарата составляет от 13 
до 25 часов. Это данные фармако-
кинетические характеристики де-
лает инъекционную форму мелок-
сикама особенно привлекательной 
для лечения острой ноцицептив-
ной боли. 
Недавно линейка препарата попол-
нилась новой быстрой перораль-
ной формой – суспензией Мовалис, 
которая является альтернативой 
другим таблетированным фор-
мам НПВс с быстрым эффектом. 
суспензия демонстрирует полную 
биоэквивалентность таблетиро-
ванной форме Мовалиса для при-
ема внутрь, что позволяет при-
менять ее для курсового лечения 
у пациентов при остеоартрозе, рев-
матоидном артрите и анкилозиру-
ющем спондилите [6]. Проведенные 
исследования демонстрируют 
эквивалентную клиническую эф-
фективность суспензии и таблети-
рованной формы Мовалис на мо-
дели остеоартрита. Новая форма 
также дает возможность более 
гибко дозировать препарат в зави-
симости от веса и диагноза паци-
ента. Мовалис в форме суспензии 
удобен для приема пациентами, 
которые не могут использовать па-
рентеральные формы или у кото-
рых нарушена функция глотания. 
Есть также предположение, что 
именно благодаря более быстрой 
абсорбции суспензия может при-
водить к более быстрому развитию 
эффекта по сравнению с твердыми 
формами [7]. После однократного 
приема время достижения макси-
мальной концентрации суспен-
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зии в  плазме составляет 2  часа. 
согласно инструкции, суспензию 
можно применять уже с 2 лет, что 
говорит о благоприятном профиле 
безопасности новой формы.

Эффективность мелоксикама 
в терапии ноцицептивной боли
Эффективность мелоксикама в ре-
дукции боли, ассоциированной 
с  ревматоидными и  мышечно-
скелетными болезнями, оценена 
в многочисленных сравнительных 
исследованиях, подразумевавших 
короткие (2  недели) и  длинные 
(до 12  месяцев) курсы приема 
препарата 7,5–15 мг/сут в сравне-
нии с  плацебо и  другими НПВс. 
В целом эффективность мелокси-
кама значительно превосходила 
плацебо и была сравнима с други-
ми НПВс. В то же время по спектру 
переносимости (частота побочных 
эффектов, особенно гастроинтес-
тинальных) мелоксикам обладал 
более благоприятным профилем 
безопасности по сравнению с дру-
гими НПВс. 
инъекционные формы мелоксика-
ма обеспечивают более быстрый 
обезболивающий эффект у паци-
ентов с суставной и мышечно-ске-
летной болью. Анальгезия в сред-
нем наступает через 40–45 минут 
после введения мелоксикама [8]. 
При острой боли лечение обыч-
но начинают с  внутримышечных 
инъекций (1–3 дня), а затем про-
должают приемом таблетиро-
ванной формой Мовалиса 15  мг. 
Длительность терапии составляет 
от 7 до 20 дней. Приблизительно 
у 80% больных острая боль полно-
стью исчезает или остаются незна-
чительные боли, не лимитирующие 
обычную физическую активность.
При острой радикулярной боли 
мелоксикам в  дозе 15  мг/сут де-
монстрирует достоверно более 
высокий эффект по сравнению 
с плацебо уже после третьего дня 
лечения [9]. Однако к 7-му и 14-му 
дню лечения эффективность ме-
локсикама в дозе 15 мг/сут уже не 
отличается от 7 мг/сут и диклофе-
нака в дозе 150 мг/сут. В среднем 
радикулярная боль уменьшается 
на 50% к  7-му дню лечения и  на 
75% к 14-му дню лечения.

кроме редукции боли мелоксикам 
может использоваться в качестве 
превентивной терапии постопе-
рационной боли. Назначение ме-
локсикама 7,5 мг до оперативного 
вмешательства приводит к редук-
ции боли на 20–40% в постопера-
ционный период (2–24 часа после 
операции) по сравнению с плаце-
бо [10].
Практически не обнаружено фар-
макокинетического взаимодейст-
вия между мелоксикамом и други-
ми лекарственными препаратами. 
таким образом, фармакокинети-
ческий профиль позволяет комби-
нировать мелоксикам с большинс-
твом препаратов, используемых 
для лечения хронической боли.

Безопасность применения 
мелоксикама
Гастроинтестинальная безопасность
Основным достоинством селек-
тивных ингибиторов цОГ-2 явля-
ется низкий уровень гастроинтес-
тинальных побочных эффектов, 
характерных для НПВс, при сохра-
нении их терапевтической эффек-
тивности. Гастроинтестинальный 
профиль безопасности мелокси-
кама, преимущественно ингиби-
рующего цОГ-2, оценен в  целой 
серии исследований. В  частнос-
ти, два больших проспектив-
ных контролируемых исследо-
вания  – MELISSA (Meloxicam 
Large-Scale International Study 
Safety Assessment) и SELECT (Safety 
and Efficacy Large scale Evaluation 
of COх inhibiting Therapies) – до-
казали, что мелоксикам обладает 
меньшей токсичностью в отноше-
нии желудочно-кишечного тракта 
по сравнению с диклофенаком или 
пироксикамом [11, 12]. так, в ис-
следовании MELISSA 4635 пациен-
тов получали мелоксикам 7,5 мг/сут 
и 4688 пациентов получали дикло-
фенак 100 мг/сут. сравнительный 
период (период лечения) составил 
28  дней. Пациенты, получавшие 
мелоксикам, имели достоверно 
меньше гастроинтестинальных по-
бочных эффектов (13% по сравне-
нию с 19% в группе диклофенака, 
p < 0,001). В частности, у пациен-
тов, получавших мелоксикам, реже 
наблюдались диспепсия, тошнота 

и  рвота, абдоминалгии и  диарея. 
Одним из важных выводов этих 
двух широкомасштабных иссле-
дований было доказательство без-
опасности применения мелоксика-
ма у лиц, использующих аспирин. 
Эти клинические находки были 
подтверждены в эксперименталь-
ном исследовании на здоровых 
добровольцах, принимавших в те-
чение четырех недель мелоксикам 
15 мг/сут, пироксикам 20 мг/сут или 
плацебо [13]. Макроскопическое 
повреждение слизистой было об-
наружено только у добровольцев, 
получавших традиционное НПВс 
(пироксикам). 
Несколько метаанализов, вклю-
чающих от  20 до  100  тысяч про-
леченных больных, убедительно 
подтвердили, что мелоксикам 
обладает низкой гастротоксич-
ностью и  достоверно реже, чем 
традиционные НПВс, вызывает 
диспепсию, перфорации, эрозии 
и кровотечения.

Гепатотоксичность
Назначая НПВс, клиницист дол-
жен задумываться не только о воз-
можности развития гастропатии, 
но и о гепатотоксических реакци-
ях. Атрибутивный для НПВс риск 
поражения печени составляет 
приблизительно  5 на 100  000  па-
циенто-лет [14]. селективные ин-
гибиторы цОГ-2 имеют потенциал 
повреждения печени ниже, чем 
обычные НПВс. Практически не 
описано развития острых лекарст-
венных гепатитов при использова-
нии мелоксикама.

Побочные эффекты со стороны почек
Ренальные побочные эффекты 
НПВс достаточно разнообразны 
и  включают водно-электролит-
ные нарушения, тубулоинтести-
нальный нефрит, гломерулярное 
повреждение и  другие. больше 
чем у 5% пациентов, получающих 
НПВс, развиваются ренальные по-
бочные эффекты. В большинстве 
своем эти побочные эффекты обус-
ловлены НПВс-индуцированной 
редукцией синтеза простагланди-
нов. исследования на животных 
моделях показали, что обе формы 
фермента цОГ экспрессируются 
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в почках и участвуют в регуляции 
водного обмена. До сих пор остает-
ся не до конца разработанным тео-
ретическое обоснование участия 
селективных ингибиторов цОГ-2 
в реализации почечных побочных 
эффектов. Однако клинические 
наблюдения свидетельствуют, что 
селективные ингибиторы цОГ-2 
как минимум не отличаются по 
своей потенциальной ренальной 
токсичности от традиционных 
НПВс. Однако на практике до 
настоящего времени не сущест-
вует убедительных доказательств 
ухудшения ренальной функции 
у пациентов, принимающих мелок-
сикам. По-видимому, фармакоки-
нетический профиль мелоксикама, 
особенно его низкая аккумуляци-
онная способность, препятствуют 
развитию почечных осложнений. 
В этой связи допускается исполь-
зование препарата у  пациентов 
с  незначительными почечными 
нарушениями.

Кардиоваскулярная безопасность
ингибиция агрегации тромбоци-
тов неселективных НПВс  – это 
одна из предрасполагающих при-
чин к  желудочно-кишечному 
кровотечению. селективные ин-
гибиторы цОГ-2 не нарушают агре-
гации тромбоцитов и потому более 
безопасны. исследование функции 
тромбоцитов у  здоровых испы-
туемых, принимавших в  течение 
7 дней мелоксикам в дозе 15 мг/сут, 
показало, что препарат не влиял на 
агрегацию тромбоцитов, несмотря 
на снижение уровня тромбоксанов 
в плазме [15]. Дальнейшие иссле-
дования у  пациентов с  болевыми 
синдромами подтвердили, что 
мелоксикам не влияет ни на агре-
гацию тромбоцитов, ни на время 
свертываемости крови. биосинтез 
тромбоксанов в большей мере за-
висит от активности цОГ-1 в тром-
боцитах, напротив, цОГ-2 преиму-
щественно вовлечена в продукцию 
эндотелиальных простациклинов. 

Этот факт послужил отправной 
точкой гипотезы, что селектив-
ные ингибиторы цОГ-2 обладают 
протромботическим потенциалом. 
Однако отчетливых клинических 
доказательств, что протромбо-
генный эффект жестко связан со 
степенью блокирования цОГ-2, 
нет. Например, метаанализ, вклю-
чавший свыше 27 000 пациентов, 
показал, что кардиоваскулярных 
событий у пациентов, получавших 
мелоксикам, было не больше, чем 
у пациентов, принимавших тради-
ционные НПВс [16].

Заключение
таким образом, клиническая эф-
фективность, благоприятный 
профиль переносимости и нали-
чие различных лекарственных 
форм мелоксикама позволили 
препарату занять лидирующее 
положение среди лекарственных 
препаратов для лечения ноцицеп-
тивной боли. 
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