
CEPHALGIA 2018, 20, 1

8

NAPROxEN за леЧенИе на болка 

в неврологИЧната практИка

РЕзюмЕ

NAPRoXEN ЗА ЛечеНИе НА БОЛКА 
В НеВРОЛОГИчНАТА ПРАКТИКА

Ив. Миланов

Клиника по Неврология, СБАЛНП “Св. Наум”,
Медицински Университет – София

Naproxen е нестероидно противовъзпалително

средство (НСПВС), с доказана терапевтична ефектив-

ност при остра и хронична болка. Има умерено проти-

вовъзпалително действие и не по-висок риск от

гастроинтестинални странични ефекти в сравнение с

класическите неселективни CoX инхибитори. Аналге-

тичният ефект настъпва бързо – около 30 минути след

перорален прием. Има по-дълъг полуживот, поради

което се приема 2 пъти дневно. Naproxen и naproxen

sodium имат еднаква фармакологична ефикасност.

Най-честите болкови синдроми в неврологичната

практика са свързани с болки в гърба и главоболие.

Naproxen се счита за класика в лечението на болката в

гърба. Проучванията показват добро повлияване на

острата и хроничната болка в гърба. Мигренните при-

стъпи са друга причина за остро настъпваща болка,

която много често се лекува с НСПВС. Naproxen пов-

лиява централната сензитизация настъпваща по

време на мигренен пристъп, болката, гаденето, фото-

фобията и фонофобията. Добрият терапевтичен

ефект е дал основание за създаване на комбинирана

таблетка от sumatriptan и naproxen sodium за лечение

на мигренен пристъп. Лекарствената комбинация е по-

ефективна от прилагането само на един от медика-

ментите. Профилактичният прием на naproxen може да

намали честотата на мигренните пристъпи. епизодич-

ното тензионно главоболие също се повлиява добре от

naproxen.

Както селективните, така и неселективните CoX-

2 инхибитори повишават риска от остър миокарден

ABSTRACT

NAPRoXEN FoR PAIN TREATMENT IN THE
CLINICAL PRACTICE

I. Milanov

Neurological clinic, University Hospital “St. Naum”,
Medical University of Sofia

Naproxen is a nonsteroidal anti-inflammatory drug

(NSAID) with proofed therapeutic effectivity for acute and

chronic pain. It has a moderate anti-inflammatory activity and

not higher risk of gastrointestinal side effects as compared

with the classical nonselective CoX inhibitors. The analgesic

effect is fast – around 30 minutes after per oral intake. The half-

life is long, so it may be taken 2 times daily. Naproxen and

naproxen sodium have equal pharmacological efficacy. 

The most common pain syndromes in neurological prac-

tice are back pain and headache. Naproxen is a classical drug

for treatment of back pain. There are publications for good ef-

fect on acute and chronic back pain. Migraine attacks are also

reason for acute pain, frequently treated with NSAID.

Naproxen reduces the central sensitization during the mi-

graine attack, the pain, nausea, photophobia and phonopho-

bia. The good therapeutic efficacy was reason for testing a

combined tablet of sumatriptan and naproxen sodium for mi-

graine attack. The combination is more effective than each of

the drugs separately. Prophylactic use of naproxen may de-

crease the frequency of migraine attacks. Naproxen is also ef-

fective for treatment of episodic tension-type headache.

Both selective and nonselective CoX-2 inhibitors increase

the risk of acute myocardial infarction, but the degree of risk

varies between different NSAID. Naproxen is the most safe

NSAID for patients with cardiovascular risk factors, that’s why

it is a drug of first choice for these patients. There are no data

that low doses naproxen impairs the antiaggregant effects of

aspirin, in patients using it for prophylaxis of cerebrovascular

disease. However, it is better to take naproxen 2 hours after

aspirin intake. It is important to know that naproxen prolongs
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Naproxen е нестероидно противовъзпали-

телно средство (НСПВС), което се прилага в кли-

ничната практика от средата на 70те години и

е с доказана терапевтична ефективност при

остра (25) и хронична болка (29,50,51). Представ-

лява дериват на пропионовата киселина, от съ-

щото семейство от което е ibuprofen (43).

Потиска едновременно CoX-1 и CoX-2, но пред-

имно CoX-1. Поради тази причина има умерено

противовъзпалително действие и не по-висок

риск от гастроинтестинални странични ефекти

в сравнение с класическите неселективни CoX

инхибитори (5). Аналгетичното му действие не

се различава от това на другите НСПВС. Аналге-

тичният ефект настъпва бързо – около 30 ми-

нути след перорален прием, въпреки че достига

пикова плазмена концентрация след 5 часа (5).

Прилага се за лечение на артрит, мускулни болки

и различни остри болкови синдроми (28,37,63).

Има по-дълъг полуживот, поради което се приема

2 пъти дневно по 500 mg (3). Натриевата сол на

naproxen (naproxen sodium) 550 mg е еквивалентна

на 500 mg naproxen (47). Naproxen и naproxen sodium

имат еднаква фармакологична ефикасност (47). 

Най-честите болкови синдроми в невроло-

гичната практика са свързани с болки в гърба и

главоболие. 

Болките в гърба засягат до 80% от населе-

нието, а заболяемостта е до 5% годишно (3). Бол-

ката не е свързана с неврологично увреждане при

85% от пациентите (2). За лечение на острата

ноцицептивна болка в гърба са прилагани раз-

лични нестероидни противовъзпалителни сред -

ства (3). Проучванията с НСПВС при пациенти с

болки в гърба са малко и повечето от тях са не-

контролирани. Naproxen се счита за класика в ле-

чението на болката в гърба (51,59). Поради тази

причина проучванията на множество нови меди-

каменти за лечение на болка в гърба, включи-

телно и моноклонални антитела се сравняват с

неговата ефективност (40). Проведените проуч-

вания показват добро повлияване не само на ост-

инфаркт, но степента на риска варира между различ-

ните НСПВС. Naproxen е най-безопасният НСПВС при

пациенти с кардиоваскуларни рискови фактори, поради

което е медикамент на избор при тези пациенти. Няма

данни naproxen в ниски дози да нарушава антиагреган-

тният ефект на aspirin, при пациенти, които го прила-

гат за профилактика на мозъчносъдова болест, но е

желателно да се приема поне 2 часа след приема на as-

pirin. Трябва да се има в предвид, че naproxen удължава

протромбиновото време и повишава риска от кървене

при болни на антикоагулантна терапия.

В заключение naproxen е едно от най-добре проуче-

ните НСПВС в неврологичната практика за лечение на

ноцицептивна болка при главоболие и болки в гърба.

От друга страна медикамента е на първи избор при па-

циенти с кардиоваскуларни рискови фактори. При па-

циенти прилагащи профилактика с антиагреганти или

антикоагуланти трябва да се прилага внимателно.

Ключови думи: naproxen, болки в гърба, мигрена,

тензионно главоболие, кардиоваскуларни рискови фак-

тори

the prothrombin time and increases the risk of bleeding in pa-

tients on anticoagulant therapy.

In conclusion naproxen is well studied NSAID in the neu-

rological practice and is used for treatment of nociceptive pain

in patients with headache and back pain. It is also a drug of

first choice for patients with cardiovascular risk factors. It

should be used with caution for patients using prophylaxis

with antiaggregant or anticoagulants.

Key words: naproxen, back pain, migraine, tension-type

headache, cardiovascular risk factors
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рата (6), но и на хроничната (10) болка в гърба. Не-

говата ефективност е сравнима с тази на Ke-

torolac trometamol за лечение на умерена и силна

болка (59). Наши проучвания показват бързо пов-

лияване на спонтанните и предизвикани болки в

гърба (до 3 дни) и ограничената подвижност, по-

ради повлияване на повишения паравертебрален

мускулен тонус (5). 

Главоболието е най-честото оплакване,

което пациентите съобщават при посещенията

си при различни медицински специалисти (4).

Първич ните типове главоболие включват

мигрена та, тензионният тип главоболие и

триге минал ните автономни цефалгии. 

Мигренните пристъпи са друга причина за

остро настъпваща болка, която много често се

лекува с НСПВС (12). Въпреки че триптаните се

считат за по-ефективни за лечение на мигренен

пристъп, НСПВС се прилагат по-често, особено

при леки и умерено тежки пристъпи (55). 

Има данни, че naproxen повлиява централ-

ната сензитизация настъпваща по време на миг-

ренен пристъп (36). Прилагането на naproxen 500

или 825 mg при пациенти с умерена или силна

болка по време на мигренен пристъп показва

ефективно повлияване на болката през първите

два часа (43,55). Повлияват се и асоциираните

симптоми – гадене, фотофобия и фонофобия. В

друго проучване naproxen 750 mg също повлиява

тежестта и продължителността на главобо-

лието при мигренен пристъп, както и гаденето,

фотофобията и замаяността (54). При необходи-

мост може да се приеме допълнителна доза от

250 mg (54). Намалява и честотата на повръща-

нето.

Добрият терапевтичен ефект на naproxen е

дал основание за създаване на таблетка с фикси-

рана комбинация от sumatriptan 85 mg и naproxen

sodium 500 mg за лечение на мигренен пристъп

(42). Лекарствената комбинация е по-ефективна

от прилагането само на sumatriptan или само

naproxen при мигренен пристъп (24,65). Причината

за това е въздействието върху различни меха-

низми на мигренния пристъп (14). Комбинираната

таблетка не предизвиква повече странични

ефекти (42). 

Има данни, че профилактичния прием на

Naproxen може да намали честотата на мигрен-

ните пристъпи (45). 

епизодичното тензионно главоболие е най-

често срещаното първично главоболие (53).

Симп томатичното лечение на главоболието се

провежда с НСПВС (13). Проведени са проучвания

показващи еднаквата ефективност на ibuprofen

200 mg (53), naproxen 275 mg и ketoprofen 25 mg (26).

От друга страна naproxen 375 mg е еднакво ефек-

тивен с paracetamol 1000 mg (60). Наши проучвания

показват много добро повлияване на главобо-

лието от еднократен прием на naproxen 500 mg

(1).

Нестероидните противовъзпалителни сред -

ства са най-често използваните медикаменти за

лечение на остра и хронична болка (27). Тяхното

действие се базира на потискане на ензима цик-

лооксигеназа (CoX), като по този начин потис-

кат синтеза на простагландини. Стандартните

нестероидни медикаменти потискат едновре-

менно CoX-1 и CoX-2. Потискането на CoX-1 води

до намалена тромбоцитна агрегация, дразнене на

стомашната мукоза и нарушение на бъбречните

функции (59). Ролята на CoX-1 е свързана с

поддър жане на базалната биосинтеза на

простанои ди (15), включително синтезата на

проста гландин (PG)-E2 от гастроинтестиналния

тракт за осъществяване на гастропротекция

от киселинността в стомаха и поддържане на

гастроинтестиналната хомеостаза. CoX-1 е

свързана и с образуване на тромбоксан A2 (TXA2)

от активираните в резултат на увреда тромбо-

цити (17,58). TXA2 предизвиква агрегация на

тромбоцитите, вазоконстрикция и повишено съ-

дово и сърдечно ремоделиране. Повишената ак-
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тивност на TXA2 повишава риска от кардиовас-

куларни инциденти (34). Потискането на CoX-1

намалява продукцията на TXA2 и риска от кардио-

васкуларни усложнения.

CoX-2 е свързана с образуване на проста-

ноиди в отговор на възпалителни медиатори

(38,66) и с вазопротекция (58,61). CoX-2 е свър-

зана с образуване на простациклин PGI2, който

има кардиопротективна роля, предизвиква вазо-

дилатация и е инхибитор на тромбоцитната аг-

регация и адхезия (31,32,56). Тази активност се

осъществява посредством индиректен антаго-

низъм на активността на TXA2. Селективното

потискане на CoX-2 е свързано с аналгетичните

и противовъзпалителни ефекти на медикамен-

тите (23). За съжаление обаче селективното

потис кане на CoX-2 въпреки че намалява гастро-

интестиналните странични ефекти, е свързано

с повишен риск от атеротромботични съдови ус-

ложнения (23). Причината е в нарушаване на

балан са между протромботичния TXA2 и проти-

вовъзпалителния PGI2, което нарушава кардио-

протективния ефект на PGI2 (21).

Както селективните, така и неселектив-

ните CoX-2 инхибитори повишават риска от

остър миокарден инфаркт, но степента на риска

варира между различните НСПВС (29,33,39,49,64).

Различните НСПВС се различават не само по от-

ношение на риска който носят за остър миокар-

ден инфаркт, но и риска за инсулт и кървене (39).

Рискът е два пъти по-висок при прием на селек-

тивни CoX-2 инхибитори (30,39). Механизмите се

свързват с нарушеният баланс между простацик-

лин (PGI2) и тромбоксан А2, което повишава

риска от тромбози. Някои от НСПВС могат да

засилят или потиснат тромбоцитната агрега-

ция посредством различни механизми и по този

начин да увеличат или да намалят риска от тром-

ботични или хеморагични усложнения (52). НСПВС

могат да потиснат тромбоцитната агрегация

посредством инхибиция на тромбоксана или чрез

намаляване на възпалението (46,57). От друга

страна те могат да засилят тромбоцитната аг-

регация посредством потискане синтезата на

простациклин (48). Други автори не установяват

връзка между селективните CoX-2 инхибитори и

повишеният риск от съдови усложнения, което

предполага други механизми на въздействие (67).

Почти всички прилагани в клиничната практика

НСПВС, освен naproxen, водят до повишен риск

от остър миокарден инфаркт (68). Рискът е по-

висок при прилагане на високи дози и при пациен -

ти с коронарна сърдечна болест (68). Naproxen

дори приложен във високи дози е единственият

НСПВС, който няма функционална CoX-2

селектив ност в тромбоцитите (18,19). CoX-1

инхибиция та, която предизвиква е достатъчно

продължителна и интензивна за да предизвика по-

тискане на тромбоцитите което може да от-

слаби страничните съдови ефекти на CoX-2

инхибицията (7,19). За разлика от aspirin naproxen

е възвратим инхибитор на CoX-1 (7). Други проуч-

вания също потвърждават, че naproxen е най-

безопас ният НСПВС при пациенти с

кар дио васкуларни рискови фактори (23,67). По-

ради тази причина naproxen трябва да бъде

медика мент на избор при пациенти с кардиовас-

куларни рискови фактори (8,11,20,62).

Потискането на тромбоцитната агрегация

е важен страничен ефект, като се има в предвид,

че голяма част от пациентите са във възраст,

която налага използване на антиагреганти за

профилактика на мозъчносъдова болест. Най-

често профилактиката се провежда с aspirin,

който предизвиква продължително и невъзвра-

тимо потискане на тромбоцитната агрегация,

което продължава и след спирането на неговият

прием. Това налага предпазливост при започване

на лечение с нестероидни противовъзпалителни

средства, които потискат тромбоцитната аг-

регация и удължават времето на кървене (35).

Някои НСПВС намаляват антиагрегантните
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свойства на aspirin, конкурирайки се директно за

мястото на свързване на тромбоцитите с CoX-

1 (44). Naproxen взаимодейства с инхибиторния

ефект на aspirin върху тромбоцитната CoX-1 ак-

тивност и нарушава неговата активност (16).

Тези фармакодинамични взаимодействия наруша-

ват протективните свойства на aspirin, което

трябва да се има в предвид при пациенти провеж-

дащи профилактика на мозъчносъдовата или сър-

дечносъдовата болест (16). Няма данни

при лагането на naproxen в ниски дози да нару-

шава антиагрегантният ефект на aspirin, но е же-

лателно aspirin да се приема поне 2 часа преди

приема на naproxen (9). Трябва да се има в предвид

че aspirin повишава екскрецията на naproxen.

При пациенти, които се налага да приемат

едновременно антиагреганти и НСПВС се пред-

почита приема на clopidogrel (22,44). Clopidogrel

обаче също взаимодейства с НСПВС по отноше-

ние на функцията на тромбоцитите и може да по-

виши риска от кървене (57). 

Пероралните антикоагуланти навлязоха ши-

роко в клиничната практика за вторична профи-

лактика на мозъчните инсулти при пациенти с

определени индикации (41). Възможността за ед-

новременно приложение на два медикамента

(НСПВС и перорални антикоагуланти), които

оказват въздействие върху хомеостазата на-

лага изясняване на потенциалните взаимоотно-

шения между тях (41). Rivaroxaban е перорален

директен инхибитор на фактор Ха, прилаган

често за превенция на тромбоемболични услож-

нения (41). едновременното приложение на rivarox-

aban и naproxen не води до поява на странични

ефекти и не променя антитромботичните

ефекти на rivaroxaban (41). Rivaroxaban не повлиява

агрегацията на тромбоцитите и ефектите на

naproxen върху тромбоцитите. едновременния

прием на двата медикамента няма адитивен

ефект върху инхибицията на тромбоцитната аг-

регация. Rivaroxaban не удължава времето на кър-

вене за разлика от naproxen, но едновременният

прием на двата медикамента води до малко по-

дълго време на кървене. При еднократни дневни

дози rivaroxaban 10 mg дневно едновременният

прием на naproxen не води до клинично значими ус-

ложнения. Все пак трябва да се има в предвид, че

naproxen удължава протромбиновото време и по-

вишава риска от кървене при болни на антикоагу-

лантна терапия. 

В заключение naproxen е едно от най-добре

проучените НСПВС в неврологичната практика и

се използва за лечение на ноцицептивна болка

свързана с главоболие и болки в гърба. От друга

страна медикамента е на първи избор при пациен -

ти с кардиоваскуларни рискови фактори. При

пациен ти прилагащи профилактика с антиагре-

ганти или антикоагуланти трябва да се прилага

внимателно.
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