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РЕЗЮМЕ
Несмотря на длинную историю применения нестероидных противовоспалительных препаратов (НПВП) в клинической практи-
ке, продолжаются исследования, посвященные сравнительной оценке эффективности и  безопасности представителей различ-
ных классов НПВП, в том числе с учетом их селективности в отношении влияния на циклооксигеназу. Статья посвящена одному 
из наиболее известных и хорошо изученных препаратов — фенилбутазону. В обзоре отражены некоторые исторические аспекты 
применения фенилбутазона, особенности его фармакокинетики и  фармакодинамики, обусловливающие пролонгированный эф-
фект, указаны основные побочные реакции и способы их контроля. Обоснована целесообразность использования парентеральных 
форм НПВП, в  частности фенилбутазона, у  пациентов с  острой болью, обеспечивающих, прежде всего, быстрое наступление 
анальгезирующего эффекта. Отмечено, что взвешенный подход к применению фенилбутазона может свести к минимуму риск 
развития серьезных токсических реакций, прежде всего со стороны костного мозга, существенно ограничивающих использование 
препарата специалистами, в том числе в амбулаторной практике. Представлены результаты исследований, подтверждающих 
эффективность и безопасность применения инъекционной формы фенилбутазона для купирования острого болевого синдрома, 
связанного с дегенеративно-дистрофическими и ревматическими заболеваниями опорно-двигательного аппарата.
Ключевые слова: фенилбутазон, нестероидные противовоспалительные препараты, эффективность, безопасность, острая боль.
Для цитирования: Свинцицкая И.С., Волков К.Ю., Бологов С.Г. Фенилбутазон: место неселективных НПВП в современной врачебной 
практике. РМЖ. 2021;7:62–65.

ABSTRACT
Phenylbutazone: non-selective NSAIDs in modern medical practice
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Despite the long history of the use of non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) in clinical practice, research continues concerning the 
comparative evaluation of the efficacy and safety of various NSAIDs classes, taking into account their selectivity with respect to the effect on 
cyclooxygenase. The article is devoted to one of the most well-known and studied drugs — phenylbutazone. The review reflects some historical 
aspects of phenylbutazone use, it’s pharmacokinetic and pharmacodynamic patterns that cause a prolonged effect. The review also indicates 
the main adverse events and methods of their control. The expediency of using parenteral forms of NSAIDs (in particular phenylbutazone) in 
patients with acute pain, providing rapid onset of analgesic effect, is substantiated. It is noted that a balanced approach to phenylbutazone use 
can minimize the risk of severe toxic responses (primarily from the bone marrow), significantly limiting the drug use by specialists, including 
in outpatient practice. The article presents the study results confirming the efficacy and safety of phenylbutazone use in injectable form for 
the relief of acute pain syndrome associated with degenerative-dystrophic and rheumatic diseases of the musculoskeletal system.
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Введение
Благодаря своему обезболивающему, жаропонижаю-

щему и противовоспалительному действию нестероидные 
противовоспалительные препараты (НПВП) используют-
ся во  всем мире у  пациентов с  различными заболевания-
ми травматологического, ревматологического, терапев-
тического, неврологического и хирургического профилей. 
НПВП, как правило, не влияют на течение основного забо-
левания и используются в основном для облегчения сим-
птомов [1]. Существует более 20  различных НПВП шести 
основных классов, определяемых их химической структу-
рой. Эти препараты различаются по дозе, лекарственному 
взаимодействию и некоторым побочным эффектам, одна-
ко имеют основные черты, характерные для  большинства 
препаратов этого класса.

Все НПВП полностью абсорбируются из  желудоч-
но-кишечного тракта, незначительно метаболизируют-
ся в  печени при  первом прохождении, имеют небольшие 
объемы распределения и  хорошо связываются с  белками 
плазмы, преимущественно альбумином, поэтому пациен-
ты с гипоальбуминемией (например, из-за цирроза печени 
или активного ревматоидного артрита) могут иметь более 
высокую концентрацию препарата в сыворотке [1].

Период полувыведения НПВП варьирует, но  в целом 
их можно разделить на препараты короткого действия (ме-
нее 6 ч) и длительного действия (более 6 ч) [1].

Первичный эффект НПВП заключается в  ингибирова-
нии циклооксигеназы (ЦОГ), представленной двумя изо-
формами, ЦОГ-1 и ЦОГ-2, что препятствует превращению 
арахидоновой кислоты в  простагландины, простациклин 
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и тромбоксаны. ЦОГ-1 экспрессируется в большинстве тка-
ней и  является ферментом, регулирующим нормальные 
клеточные процессы (такие как  цитопротекция желудка, 
сосудистый гомеостаз, агрегация тромбоцитов и  функ-
ция почек), экспрессия ЦОГ-1 регулируется гормонами 
или  факторами роста. ЦОГ-2 обычно не  обнаруживается, 
ее продукция увеличивается при воспалении или экспери-
ментально в ответ на митогенные стимулы [1].

Нестероидные противовоспалительные препараты, 
способные за  короткий промежуток времени снизить ин-
тенсивность боли и  повысить качество жизни пациен-
та, часто назначаются в  амбулаторной практике. Однако 
для  достижения максимального анальгетического эффек-
та, как правило, требуется применение НПВП в максималь-
ных терапевтических дозировках. При этом сохраняет свою 
актуальность вопрос о  безопасности применения НПВП 
в разных лекарственных формах [2]. В связи с этим в на-
стоящее время наблюдается тенденция к  более частому 
использованию парентеральных форм НПВП из-за их бо-
лее высокой биодоступности, обеспечивающей ускоренное 
наступление анальгетического эффекта в сравнении с пер- 
оральными формами [3].

В  многочисленных сравнительных исследованиях ис-
пользования селективных и  неселективных НПВП паци-
ентами с  заболеваниями опорно-двигательного аппарата 
установлено, что при назначении в средних и высоких дозах 
по анальгетическому и противовоспалительному эффекту 
препараты не отличаются [4].

В данном аспекте представляется уместным поговорить 
о давно известном и хорошо изученном препарате — фе-
нилбутазоне.

Фенилбутазон: безопасность 
и эффективность

Фенилбутазон — НПВП, относящийся к  группе пира-
золонов, был широко введен в  медицинскую практику 
в 1949 г. как новое средство класса НПВП для использования 
при  лечении острой и  хронической воспалительной боли. 
Он  оказался хорошим анальгетиком и  в течение 30 лет 
широко использовался в  хирургии и  травматологии (для 
купирования болевого синдрома, в том числе послеопера-
ционного), спортивной медицине, неврологии (в комплекс-
ном лечении дегенеративно-дистрофических заболеваний 
позвоночника), ревматологии (для лечения различных 
форм артритов) [5–10]. Однако в 1980-х годах в ряде ев-
ропейских стран и  в США были наложены ограничения 
на использование фенилбутазона у людей по причине того, 
что он в редких случаях вызывал гематотоксические реак-
ции, включая апластическую анемию, лейкопению, аграну-
лоцитоз и тромбоцитопению [11].

Фенилбутазон является одним из  наиболее изученных 
НПВП. Он  имеет обширную доказательную базу эффек-
тивности, включающую около 200 рандомизированных 
исследований [5–8, 12, 13] и  ряд метаанализов [14, 15]. 
Фенилбутазон обладает всеми тремя классическими эф-
фектами, присущими НПВП: анальгетическим, противо-
воспалительным и жаропонижающим [12, 16–18]. В ряде 
исследований было показано, что  по выраженности про-
тивовоспалительного эффекта фенилбутазон превосходит 
аспирин. Так, например, R.G. Godfrey et al. [19] в двойном 
слепом перекрестном исследовании показали более вы-
сокую эффективность фенилбутазона в  лечении анки-

лозирующего спондилита по  сравнению с  аспирином.  
P.M. Brooks et al. [20] сравнили эффективность парацетамо-
ла 3 г и аспирина 3,6 г в день с 50 мг или 300 мг фенилбу-
тазона при лечении полиартрита. Установлено, что высокие 
дозы фенилбутазона превосходили комбинированную те-
рапию, которая, в свою очередь, превосходила низкие дозы 
фенилбутазона (оценка боли в  течение 2 нед. (скоррек-
тированная для  исходной оценки боли): 2,8 (стандартное 
отклонение 0,2) для  фенилбутазона 300  мг по  сравнению 
с  3,1 (стандартное отклонение 0,2) для  парацетамола 3 г 
и аспирина 3,6 г и 3,3 (стандартное отклонение 0,2) для фе-
нилбутазона 50 мг (p<0,05)).

Фармакокинетический профиль фенилбутазона у  лю-
дей характеризуется очень медленным клиренсом, обшир-
ным метаболизмом, длительным конечным периодом полу-
выведения и очень высокой степенью связывания (98–99%) 
с  белками плазмы, главным образом с  альбумином [11]. 
Максимальная концентрация в крови достигается через 2 ч 
после приема внутрь и только через 6–8 ч после введения 
внутримышечно (так как фенилбутазон связывается тканя-
ми в  месте инъекции). Период полувыведения составляет 
около 70 ч, но может различаться у разных пациентов, ва-
рьируя от 54 ч до 99 ч, что, скорее всего, обусловлено гене-
тическими особенностями [21, 22].

Широкое применение фенилбутазона в настоящее вре-
мя ограничивают его частые и  серьезные нежелательные 
явления (НЯ), которые, по данным литературы, регистриро-
вали у 45% больных [23]. Наиболее известными побочны-
ми реакциями являются диффузный гастрит, язва желудка, 
венозный тромбоз, нефрит и хроническое повреждение по-
чек [24].

Отдельного внимания заслуживает депрессивное дей-
ствие препарата на  костный мозг, следствием которого 
являются гематотоксические реакции, такие как  апласти-
ческая анемия и  агранулоцитоз, часто приводящие к  ле-
тальному исходу. Риск апластической анемии более высок 
у женщин, у людей старше 40 лет и при длительном при-
менении. Также отмечено развитие лейкопении, тромбоци-
топении, панцитопении и гемолитической анемии [25, 26].

Однако следует отметить, что большинство гематоток-
сических эффектов были обусловлены высокой приме-
няемой дозой (до 1600 мг/сут) [27] и длительным време-
нем приема препарата [28]. При  этом E.  Bruck et al. [29], 
предположив увеличение частоты токсических эффектов 
при более высоких уровнях препарата в плазме, наблюдая 
52 пациента, зарегистрировали только 1 случай угнетения 
костного мозга, указав на  отсутствие четкой связи меж-
ду уровнем препарата в плазме и токсическим действием 
на костный мозг.

В  дальнейшем, при  применении дозировки поряд-
ка 300–600  мг/сут, неблагоприятные гематологические 
эффекты стали регистрировать гораздо реже. В  2018 г.  
M. Worboys et al. [30] указали на  избыточные опасения 
в  отношении НЯ при  применении фенилбутазона. Высо-
кая частота НЯ, включая тяжелые, больше зависела не от 
самого препарата, а  от дозы и  длительности его исполь-
зования. В случае адекватного подбора дозировки и крат-
ности введения фенилбутазон в  качестве анальгетика, 
обеспечивающего кратковременный эффект, представ-
ляется вполне безопасным лекарственным средством, 
в  том числе при  наличии коморбидной патологии. Его 
применение не  несет в  себе чрезмерных рисков и  может 
дать хорошие результаты. Так, метаанализ краткосрочных 
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исследований использования НПВП при анкилозирующем 
спондилите не выявил дополнительных рисков НЯ со сто-
роны желудочно-кишечного тракта при  применении фе-
нилбутазона по сравнению с другими НПВП [15].

Назначая фенилбутазон, также следует учитывать его 
взаимодействие с другими препаратами (табл. 1).

Однако вопросы купирования острого болевого син-
дрома остаются достаточно сложными, что стало особен-
но очевидно в  условиях пандемии COVID-19. Ограниче-
ние возможности стационарного лечения с применением 
сильнодействующих анальгетиков и/или глюкокортико-
стероидов (ГКС) из-за перепрофилирования стационаров 
под  лечение новой коронавирусной инфекции, дефици-
та ГКС или  наличия у  пациента противопоказаний к  их 
назначению требует от врачей амбулаторного звена при-
нятия верного решения для  назначения адекватной эф-
фективной и безопасной терапии.

Одним из  возможных вариантов решения этого вопро-
са может быть применение инъекционных форм НПВП, 
что позволяет достичь обезболивающего эффекта в макси-
мально короткие сроки и тем самым избежать развития по-
тенциальных НЯ. Несмотря на то, что эффективность аналь-
гезии для пероральной и парентеральной форм препаратов, 
как  правило, сопоставима, именно скорость наступления 
анальгезии определяется как  преимущество парентераль-
ной формы НПВП [31, 32], что особенно актуально при ин-
тенсивной острой боли [33, 34]. Что касается возможности 
замены опиоидных анальгетиков на НПВП, то было показа-
но, например, что  у пациентов с  остеоартритом коленного 

сустава НПВП, как селективные, так и неселективные, демон-
стрируют сопоставимую эффективность [35].

В  нашей стране инъекционная форма фенилбутазона 
известна под  торговым наименованием АМБЕНИУМ® па-
рентерал. В последнее время проведен ряд исследований, 
показавших достаточную эффективность и  безопасность 
препарата у  пациентов с  остеоартритом, болью в  ниж-
ней части спины, ревматоидным артритом, подагрой [3, 36, 
37]. Так, В.А. Нестеренко и соавт. [37] показали, что трех-
кратное внутримышечное введение препарата АМБЕНИ-
УМ® парентерал в дозе 2 мл с интервалом 7 дней обеспечи-
ло достоверное снижение интенсивности боли в коленном 
суставе с 40 до 20 баллов по ВАШ. Причем полное купи-
рование боли констатировали у  33,3% пациентов моло-
же 45 лет с посттравматическим остеоартритом. На фоне 
снижения интенсивности болевого синдрома пациенты 
не  нуждались в  дополнительном приеме другого НПВП, 
отмечалось восстановление основных функций жизне-
деятельности у  43,33% пациентов. Положительный кли-
нический эффект был подтвержден результатами УЗИ: 
уменьшением толщины синовиальной оболочки и  коли-
чества жидкости в  сумке. Отсутствие серьезных НЯ, по-
требовавших отмены дальнейших введений препарата, 
подтвердило хорошую переносимость препарата в исполь-
зованном режиме дозирования.

Открытое сравнительное рандомизированное исследо-
вание в параллельных группах было посвящено сравнению 
анальгезирующего эффекта препаратов АМБЕНИУМ® па-
рентерал и диклофенак натрия у пациентов с острой болью 

Таблица 1. Возможные межлекарственные взаимодействия фенилбутазона и других неселективных НПВП [23]

Группа лекарственных 
препаратов НПВП Механизм взаимодействия Пути контроля

Непрямые антикоагулянты

Фенилбутазон
Оксифенбутазон

Торможение метаболизма в печени, усиление антикоагу-
лянтного эффекта

Избегать этих НПВП, если возможно, или 
проводить строгий контроль

Все, особенно 
аспирин

Вытеснение из связи с белками плазмы, усиление анти-
коагулянтного эффекта

Избегать НПВП, если возможно, или прово-
дить строгий контроль

Пероральные гипогли-
кемические препараты 
(производные сульфонил-
мочевины) 

Фенилбутазон
Оксифенбутазон

Торможение метаболизма в печени, усиление гипоглике-
мического эффекта

Избегать НПВП, если возможно, или строго 
контролировать уровень глюкозы в крови

Все, особенно 
аспирин

Вытеснение из связи с белками плазмы, усиление гипо- 
гликемического эффекта

– 

Дигоксин Все

Торможение почечной экскреции дигоксина при нару-
шении функции почек (особенно у детей младшего воз-
раста и пожилых), повышение его концентрации в крови, 
увеличение токсичности. При нормальной функции 
почек взаимодействие менее вероятно

Избегать НПВП, если возможно, или строго 
контролировать клиренс креатинина и кон-
центрацию дигоксина в крови

Антибиотики (аминогли-
козиды)

Все
Торможение почечной экскреции аминогликозидов, 
повышение их концентрации в крови

Строгий контроль концентрации аминогли-
козидов в крови

Метотрексат (высокие 
«неревматологические» 
дозы)

Все

Торможение почечной экскреции метотрексата, повыше-
ние его концентрации в крови и токсичности (взаимо-
действие с «ревматологической» дозой метотрексата 
не отмечается)

Одновременное назначение противопо-
казано. Допустимо использование НПВП 
в промежутках химиотерапии

Препараты лития
Все (в меньшей 
степени аспирин, 
сулиндак)

Торможение почечной экскреции лития, повышение его 
концентрации в крови и токсичности

Использовать аспирин или сулиндак, если 
необходимо назначение НПВП. Строгий 
контроль концентрации лития в крови

Фенитоин
Фенилбутазон
Оксифенбутазон

Торможение метаболизма, повышение концентрации 
в крови и токсичности

Избегать этих НПВП, если возможно, 
или строго контролировать концентрацию 
фенитоина в крови
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в нижней части спины интенсивностью не менее 80 баллов 
по  ВАШ [3]. Однократные инъекции препаратов проде-
монстрировали их сопоставимые эффективность и  без-
опасность. При  этом анальгетический эффект после 
внутримышечного введения препарата фенилбутазона 
формировался через 1 ч и сохранялся в течение 24 ч после 
введения [3]. Все зарегистрированные НЯ были легкой сте-
пени, не требовали дополнительных мер для их купирова-
ния, связь их развития с приемом препарата была оценена 
как маловероятная.

Заключение
При  назначении препаратов из  группы НПВП следует 

принимать во внимание широкий спектр НЯ данного класса 
препаратов с оценкой риска их формирования и возмож-
ных межлекарственных взаимодействий, уделяя особое 
внимание подбору оптимальной дозировки и  длительно-
сти терапии.

Одним из возможных путей сведения к минимуму риска 
НЯ является изменение способов введения и режимов до-
зирования. Так, например, назначение фенилбутазона ко-
ротким курсом может быть уместно при высокоинтенсив-
ной боли. Длительный период полувыведения препарата 
позволяет сохранить достаточный анальгетический эффект 
в течение 24 ч. Предварительные данные позволяют гово-
рить о  том, что  короткий курс (1–3 инъекции) паренте-
ральной формы фенилбутазона обеспечивает эффективное 
купирование боли, улучшение качества жизни пациента, 
не вызывая при этом выраженных побочных эффектов. Это 
особенно актуально на амбулаторном этапе, когда нет воз-
можности применения сильнодействующих веществ и ГКС.
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