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В1971 г. группа исследователей из Ве-
ликобритании открыла основной ме-

ханизм действия нестероидных противо-
воспалительных препаратов (НПВП) – ин-
гибирование циклооксигеназы (ЦОГ).
ЦОГ – ключевой фермент метаболизма
арахидоновой кислоты, предшественника
простагландинов (ПГ). В 1971 г. эти же ис-
следователи предположили, что именно
антипростагландиновая активность НПВП
лежит в основе действия этой группы пре-
паратов. 
В начале 1990-х годов появились факты,
которые позволили рассматривать ПГ в
качестве центральных медиаторов важ-
нейших процессов, протекающих в нашем
организме, таких как: эмбриогенез, ову-
ляция, костный метаболизм, рост и разви-
тие клеток нервной системы, репарация
тканей, функционирование почек и желу-
дочно-кишечного тракта (ЖКТ), тонус сосу-
дов и свертывание крови, воспаление и др.
На тот момент было открыто существова-
ние двух изоформ ЦОГ: ЦОГ-1, регулирую-
щая ПГ, и ЦОГ-2, экспрессия которой регу-
лируется иммунными медиаторами (цито-
кинами), принимающими участие в разви-
тии иммунного ответа и воспаления.
В 1994 г. была сформулирована теория,
согласно которой противовоспалитель-
ное, анальгетическое и жаропонижающее
действие НПВП связано с ингибицией
ЦОГ-2, а побочные эффекты (поражение
ЖКТ, почек, нарушение агрегации тромбо-
цитов) связаны с подавлением активности
ЦОГ-1.
Арахидоновая кислота (АК) образуется из
мембранных фосфолипидов под влияни-
ем фермента фосфолипазы А2. АК – ис-
точник медиаторов воспаления (провос-
палительных ПГ и лейкотриенов), но кро-
ме этого из нее синтезируется ряд биоло-
гически активных веществ, участвующих в
физиологических процессах организма
(простациклин, тромбоксан А2, гастропро-
текторные и вазодилатирующие ПГ и др.).
Следовательно, метаболизм АК осу-
ществляется по двум путям:
1. Циклооксигеназный путь. Образование

ПГ из АК под влиянием ЦОГ.
2. Липооксигеназный путь. Образование

лейкотриенов из АК под влиянием ли-
пооксигеназы.

ПГ – основные медиаторы воспаления,
вызывающие биологические эффекты:
• сенсибилизацию ноцицепторов к ме-

диаторам боли и понижение порога бо-
левой чувствительности;

• повышение чувствительности сосуди-
стой стенки к другим медиаторам вос-
паления (гистамин, серотонин), что вы-
зывает покраснение и отек;

• повышение чувствительности центров
терморегуляции в гипоталамусе к дей-
ствию вторичных пирогенов, образую-
щихся под влиянием микроорганизмов и
их токсинов.

Таким образом, в основе механизма
анальгетического, антипиретического и
противовоспалительного эффектов НПВП
лежит угнетение синтеза ПГ путем инги-
бирования ЦОГ.
Установлено существование как минимум
двух изоферментов ЦОГ – ЦОГ-1 и ЦОГ-2.
ЦОГ-1 экспрессируется в нормальных
условиях и отвечает за синтез простанои-
дов (ПГ, простациклина, тромбоксана А2),
участвующих в регуляции физиологических
функций организма. ЦОГ-2 – индуцирован-
ная изоформа, участвует в синтезе провос-

палительных ПГ, вырабатывается только
при воспалительном процессе. Помимо
ЦОГ-1 и ЦОГ-2 есть изофермент ЦОГ-3.
Было показано, что точкой приложения па-
рацетамола может быть этот изофермент.
ЦОГ-3 преимущественно экспрессируется
в клетках коры головного мозга, и она осо-
бо чувствительна к парацетамолу. Слабая
периферическая ЦОГ-ингибирующая ак-
тивность позволяет объяснить, почему па-
рацетамол, в отличие от НПВП, не обладает
противовоспалительной активностью.
Анальгетический и противовоспалитель-
ный эффекты НПВП обусловлены ингиби-
рованием ЦОГ-2, а побочные эффекты
(ульцерогенез, геморрагический синдром,
бронхоспазм, токолитический эффект) об-
условлены ингибированием ЦОГ-1.
Большим анальгетическим, чем противо-
воспалительным, эффектом обладают

нейтральные по своей химической струк-
туре НПВП, они меньше накапливаются в
воспаленной ткани, быстрее проникают
через гематоэнцефалический барьер и
подавляют ЦОГ в центральной нервной
системе. Кроме этого они влияют на та-
ламические центры болевой чувстви-
тельности. 
В процессе воспаления помимо ЦОГ 
участвует микросомальная ПГЕ2-синте-
таза-1. Не так давно открыта способность
мелоксикама подавлять данный фермент.
Именно это позволяет препарату дей-
ствовать на синтез ПГE2 непосредственно
в очаге поражения.
Факторы, влияющие на воспаление, спо-
собствуют разрушению клеточной мем-
браны до структурных компонентов – фос-
фолипидов. Они являются предшествен-
никами АК, которая способствует разви-
тию воспалительных процессов в тканях и
мышцах. Взаимодействуя с ЦОГ, АК транс-

формируется в ПГН2. Далее из ПГН2 под
действием микросомальной ПГЕ2-синте-
тазы-1 синтезируется основной медиатор
воспаления ПГЕ2, который запускает кас-
кад биохимических реакций, вследствие
чего возникают боль, отек, покраснение,
повышается температура в месте воспа-
ления и нарушается нормальное функцио-
нирование органа. 
Таким образом, можно сделать вывод, что
некоторые НПВП действуют на боль и вос-
паление не только с позиции ингибирова-
ния ЦОГ, но и путем подавления микросо-
мальной ПГЕ2-синтетазы-1, что значи-
тельно повышает шансы на быстрое сня-
тие симптомов заболевания. С точки зре-
ния минимализации побочных эффектов
стоит выбирать препараты, избирательно
подавляющие ЦОГ, например мелоксикам1

или ацеклофенак2.

Механизмы нестероидных 
противовоспалительных препаратов.
Все ли мы о них знаем?
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