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Цель. Изучить эффективность и безопасность кетопрофена в качестве обезболивающей терапии в зависимости от генетических полимор-
физмов CYP2C9*2 (430C>Т) rs179985 и CYP2C9*3 (1075А>С) rs1057910 у больных в послеоперационном периоде после кардиохирур-
гических вмешательств. 
Материал и методы. В исследование включены 90 пациентов. Послеоперационное обезболивание после кардиохирургических вмеша-
тельств проводилось с применением кетопрофена в дозе 100 мг внутримышечно 2 р/сут. Эффективность обезболивания определяли еже-
дневно с помощью цифровой рейтинговой шкалы (ЦРШ) в течение 5 сут послеоперационного периода. Безопасность применения кетопро-
фена определяли посредством оценки выраженности гастроэнтерологических симптомов с помощью опросника Gastrointestinal Symptom 
Rating Scale и определения частоты эпизодов острого почечного повреждения на 7-е сут послеоперационного периода. Материалом для вы-
деления ДНК служила венозная кровь. Для определения однонуклеотидных генетических полиморфизмов CYP2C9*2 (430C>Т) rs179985 
и CYP2C9*3 (1075А>С) rs1057910 использовался метод полимеразной цепной реакции в реальном времени. 
Результаты. У больных с генотипом АА по аллельному варианту CYP2C9*3 интенсивность боли по шкале ЦРШ была статистически значимо 
выше, чем у больных с генотипом АC: 7 [6; 8] против 6 [5; 6] балла (р=0,003), 7 [6; 8] против 6 [5; 6] балла (р=0,04), 6 [5; 7] против 5 [4; 
5] балла (р=0,04), 5 [3; 6] против 3 [3; 4] балла (р=0,02) на 1, 2, 3 и 5 сут послеоперационного периода соответственно. Выраженность га-
строэнтерологических симптомов оказалась выше у пациентов с гетерозиготным генотипом CT по аллельному варианту CYP2C9*2, чем у 
больных с генотипом CС, и составила 19 [19; 22] и 18 [16; 20] баллов соответственно, (р=0,04). Распределение генотипов по полиморфизмам 
CYP2С9*2 и CYP2C9*3 между группами острого почечного повреждения статистически значимо не различалось. 
Заключение. Выявлены ассоциации полиморфизма CYP2C9*3 с меньшей интенсивностью болевого синдрома и CYP2С9*2 с большей вы-
раженностью гастроэнтерологических симптомов.  
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Aim. The aim of the study was to evaluate the efficacy and safety of ketoprofen as an analgesic therapy in patients with CYP2C9*2 (430C>T) 
rs179985 and CYP2C9*3 (1075A>C) rs1057910 gene polymorphisms after cardiac surgery. 
Material and methods. The study included 90 patients. Postoperative analgesia was perfomed by ketoprofen 100 mg intramuscularly twice daily. 
The evaluation of pain was determined daily by Numeric Rating Scale for 5 days after cardiac surgery. The safety of ketoprofen was determined by as-
sessing the severity of gastroenterological symptoms using the Gastrointestinal Symptom Rating Scale questionnaire and determining the frequency 
of episodes of acute kidney injury. The material for DNA was venous blood. To determine the single nucleotide genetic polymorphisms CYP2C9*2 
(430C>T) rs179985 and CYP2C9*3 (1075A>C) rs1057910, the real-time polymerase chain reaction was used. 
Results. In patients with the AA genotype of CYP2C9*3 polymorphism, the intensity of pain on the numeric rating scale scale (points) was significantly 
higher than in patients with the AC genotype: 7 [6; 8] vs 6 [5; 6] (р=0,003), 7 [6; 8] vs 6 [5; 6] (р=0,04), 6 [5; 7] vs 5 [4; 5] (р=0,04), 5 [3; 6] vs 
3 [3; 4] points (р=0,02) on days 1, 2, 3 and 5 of the postoperative period, respectively. The severity of gastroenterological symptoms was higher in 
patients with a heterozygous CT genotype for the allelic variant CYP2C9*2 than in patients with a wild CС genotype and amounted to 19 [19; 22] vs 
18 [16; 20] points, respectively, (p=0,04). The distribution of genotypes for CYP2C9*2 polymorphisms and CYP2C9*3 polymorphisms between the 
groups of acute renal injury did not differ significantly. 
Conclusion. Associations of polymorphisms CYP2C9*3 with a lower intensity of pain syndrome and CYP2C9*2 with a greater severity of gastroen-
terological symptoms were revealed. 
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Введение 
Кардиохирургические операции являются основным 

методом лечения у больных с тяжелыми формами 
ишемической болезни сердца, а также у пациентов с 
клапанной болезнью сердца и дефектами аорты [1]. В 
последних случаях наиболее часто у взрослых не-
обходимость в кардиохирургическом лечении возни-
кает при наличии аневризмы восходящего и грудного 
отделов аорты [2, 3]. Несмотря на появление много-
численных малоинвазивных методик, ведущая доля 
кардиохирургических вмешательств протекает с вы-
полнением стернотомного доступа [4]. Повреждение 
многочисленных анатомических образований (кожи, 
подкожной клетчатки, фасции, надкостницы и грудины) 
с образованием стернотомной раны приводит к по-
явлению послеоперационного болевого синдрома, 
который, в зависимости от степени его интенсивности, 
может оказывать существенное влияние как на течение 
послеоперационного периода, так и на качество жизни 
и прогноз больных при его хронизации [5, 6]. 

Появление новых групп обезболивающих лекарст-
венных препаратов существенно расширяет разнооб-
разие схем послеоперационного обезболивания, од-
нако проблема неадекватно купируемого болевого 
синдрома на сегодняшний день по-прежнему сохра-
няется. По данным J. Gregory и соавт. у 9-36% пациентов 
отмечается болевой синдром высокой интенсивности 
(>65 мм по визуально-аналоговой шкале и/или 7 
баллов по цифровой рейтинговой шкале [ЦРШ]) [7]. 
У больных кардиохирургического профиля послеопе-
рационная боль сохраняется в течение 3 мес в 40,1% 
случаев [8], а по данным A.K. Bjørnnes и соавт. после 
кардиохирургических операций от болевого синдрома 
не менее 29% пациентов страдают в течение года [9]. 

Согласно рекомендациям профильных организаций 
нестероидные противовоспалительные препараты 
(НПВП) занимают ведущее место в схемах послеопе-
рационного обезболивания у кардиохирургических 
больных [5, 10]. Ряд НПВП может применяться у па-
циентов с низким риском острого почечного повреж-
дения (ОПП) при отсутствии противопоказаний, за 
исключением группы селективных ингибиторов ци-
клооксигеназы-2 [5,10,11]. Кетопрофен является не-
селективным ингибитором циклооксигеназы 1 и 2-го 
типов, применение которого в качестве послеопера-

ционной анальгезии является широко распространен-
ным во многих стационарах ввиду его эффективности 
и безопасности [5,10]. Кетопрофен подвергается ин-
тенсивному метаболизму под действием микросо-
мальных ферментов печени без образования активных 
метаболитов, при этом до 80% кетопрофена выводится 
почками в течение 24 ч [12,13]. 

Известно, что большинство НПВП метаболизируются 
в печени под действием изоферментов цитохрома  
Р-450, из которых ведущая роль отводится CYP2C9 
[14]. Генетический полиморфизм существенно изменяет 
функциональную активность изофермента CYP2C9, 
что может оказывать влияние как на ряд фармакоки-
нетических характеристик НПВП, так и на их эффек-
тивность и безопасность [15]. Ведущая роль среди 
многообразия генетических полиморфизмов принад-
лежит двум аллельным вариантам: CYP2C9*2 rs179985 
и CYP2C9*3 rs1057910 [16]. 

Цель данного исследования – оценка эффектив-
ности и безопасности кетопрофена в качестве обез-
боливающей терапии в зависимости от генетических 
полиморфизмов CYP2C9*2 rs179985 и CYP2C9*3 
rs1057910 у больных в послеоперационном периоде 
после кардиохирургических вмешательств. 

 
Материал и методы  

Протокол данного исследования был рассмотрен 
и одобрен локальным этическим комитетом при Сече-
новском Университете (протокол заседания №17-19 
от 11.12.2019). Данное исследование являлось про-
спективным когортным. Критерии включения в ис-
следование: возраст≥18 лет; верифицированный ди-
агноз ишемической болезни сердца (ИБС: стабильная 
стенокардия, постинфарктный кардиосклероз, неста-
бильная стенокардия, безболевая ишемия миокарда), 
состояние после кардиохирургического вмешательства, 
выполненного стернотомным доступом (аортокоро-
нарное шунтирование, протезирование клапанов серд-
ца и аорты – у больных ИБС при наличии соответ-
ствующих показаний для хирургического лечения при 
клапанной болезни сердца), послеоперационное обез-
боливание с применением кетопрофена, наличие ин-
формированного добровольного согласия пациента.  

Критерии невключения: беременность, период лак-
тации, бронхиальная астма, вызванная приемом НПВП, 
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язвенная болезнь желудка в стадии обострения, де-
компенсированная сердечная недостаточность, хро-
нические воспалительные заболевания кишечника, 
постоянный прием антидепрессантов и/или транкви-
лизаторов.  

Критерии исключения: отказ пациента от участия в 
исследовании, в том числе – от проводимой обезбо-
ливающей терапии, а также определения генетических 
полиморфизмов; выраженные побочные реакции при 
введении кетопрофена (тошнота, рвота, острая почечная 
и печеночная недостаточность и др.). 

В исследовании приняли участие 90 пациентов, 
среди которых было 69 (76,7%) мужчин и 21 (23,3%) 
женщина в возрасте от 37 до 87 лет (средний возраст 
63±7 лет).  

Все включенные в исследование пациенты страдали 
ИБС (табл. 1). Оценка влияния сопутствующих забо-
леваний (см. табл. 1) на интенсивность послеопера-
ционного болевого синдрома в текущем исследовании 
не выполнялась. 

Кардиохирургические операции выполнялись при 
наличии соответствующих показаний к оперативному 
лечению: клинически значимые стенозы коронарных 
артерий (85,6%), стеноз и недостаточность клапанов 
(аортального, митрального) – 12,2% и аневризма 
аорты, требующая хирургической коррекции (2,2%). 
По поводу основного и сопутствующих заболеваний  
в раннем послеоперационном периоде 69 (76,7%) 
больных принимали бета-адреноблокаторы,  
65 (72,2%) – петлевые диуретики, 64 (71,1%) – ин-
гибиторы протонной помпы, 58 (64,4%) – антиагре-
ганты, 38 (42,2%) – статины, 27 (30%) – ингибиторы 

АПФ, 17 (18,9%) – пероральные сахароснижающие 
препараты, 10 (11,1%) – блокаторы рецепторов ан-
гиотензина II, 7 (7,7%) – антиаритмические препараты 
(амиодарон). Ввиду низкой частоты потенциальных 
клинически значимых межлекарственных взаимодей-
ствий (7,7%) на уровне изофермента CYP2C9, вы-
явленных в ходе исследования, влияние данного фак-
тора при оценке эффективности и безопасности кето-
профена не учитывалось.  

В соответствии с инструкцией по медицинскому 
применению и клиническими рекомендациями по 
послеоперационному обезболиванию в послеопера-
ционном периоде для обезболивания назначался ке-
топрофен внутримышечно в дозе 200 мг/сут в течение 
5 дней [5, 13].  

Эффективность послеоперационного обезболивания 
определяли посредством ежедневной оценки интен-
сивности болевого синдрома с помощью ЦРШ в течение 
5 сут послеоперационного периода [5,6], также учи-
тывалась потребность во введении трамадола. Без-
опасность применения кетопрофена определялась по-
средством оценки выраженности НПВП-ассоцииро-
ванной диспепсии и определения частоты эпизодов 
ОПП на 7-е сут послеоперационного периода. Выра-
женность НПВП-ассоциированных гастроэнтерологи-
ческих симптомов оценивалась методом анкетирования 
с помощью опросника гастроэнтерологичеких симп-
томов Gastrointestinal Symptom Rating Scale (GSRS) 
[17]. Эпизоды ОПП регистрировались при увеличении 
уровня креатинина в 1,5 раза от исходного или уве-
личении на 0,3 мг/дл за 48 ч [18]. 

Материалом для выделения ДНК служила венозная 
кровь. Кровь для генотипирования собирали в ва-
куумные пробирки с антикоагулянтом ЭДТА-К3, объе-
мом 4 мл. Выделение ДНК осуществлялось с помощью 
набора реагентов MagNa Pure Compact Nucleic Acid 
Isolation Kit I для выделения геномной ДНК из цельной 
крови (Roche, Швейцария) на автоматизированной 
системе MagNa Pure Compact (Roche, Швейцария). 
Носительство однонуклеотидных полиморфизмов 
CYP2C9*2 (430C>Т) rs179985 и CYP2C9*3 (1075А>С) 
rs1057910 определяли с помощью коммерческих на-
боров реагентов для определения соответствующих 
полиморфизмов (ООО «Синтол», Россия). Для опре-
деления однонуклеотидных генетических полимор-
физмов использовался метод ПЦР в реальном времени 
на приборе CFX96 Touch Real Time System с ПО CFX 
Manager версии 3.0 (BioRad, США). 

Статистический анализ. Частота встречаемости ге-
нотипов проверялась на соответствие распределению 
согласно закону Харди-Вайнберга [19]. Статистическая 
обработка полученных результатов осуществлялась с 
применением программы Statistica 12 (StatSoft Inc., 
США). Показатели представлены в виде среднего (М) 

Заболевания                                                                                   n (%) 
ИБС, в т.ч.                                                                                                        90 (100) 
     •      Стабильная стенокардия II-IV ФК                                             46 (51,1) 
     •      Постинфарктный кардиосклероз                                              30 (33,3) 
     •      Безболевая ишемия миокарда                                                  11 (12,2) 
     •      Нестабильная стенокардия                                                          3 (3,33) 

Сопутствующие заболевания 
Сахарный диабет                                                                                         23 (25,5) 
Хроническая сердечная недостаточность                                            35 (38,8) 
Артериальная гипертензия                                                                       32 (35,5) 
Ожирение 1-2 степени                                                                              25 (27,8) 

Хронический гастрит/язвенная                                                              16 (17,7) 
болезнь желудка вне обострения 

Мочекаменная болезнь                                                                              4 (4,44) 

Рак предстательной железы                                                                      1 (1,11) 

Рак мочевого пузыря                                                                                    1 (1,11) 

ИБС – ишемическая болезнь сердца, ФК – функциональный класс

Table 1. Nosological characteristics of patients (n=90) 
Таблица 1. Нозологическая характеристика пациентов 

(n=90) 
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и стандартного отклонения (SD) или в виде медианы 
(Me) с интерквартильным размахом [25%; 75%] в 
случае распределения данных, существенно отличных 
от нормального. Проверка нормальности распреде-
ления проводилась с помощью критерия Колмогоро-
ва-Смирнова и Шапиро-Уилка. Для оценки статисти-
ческой значимости различий количественных показа-
телей был применен критерий Манна-Уитни ввиду 
ненормального распределения количественных данных. 
Для выявления различий количественных показателей 
при повторных измерениях с принадлежностью к 
группе был применен дисперсионный анализ ANOVA 
с повторными измерениями. Для оценки статистической 
значимости различий качественных показателей был 
применен точный критерий Фишера. Статистическая 
значимость была установлена на уровне p<0,05.  

 
Результаты 

По генетическому полиморфизму СYP2C9*2 была 
выявлена следующая частота встречаемости генотипов: 
77 пациентов (85,6%) генотипом СС по аллельному 
варианту СYP2C9*2 и 13 пациентов (14,4%) с гете-
розиготным генотипом CТ. В отношении генетического 
полиморфизма CYP2C9*3 генотипы были распреде-
лены аналогичным образом (табл. 2).  

Распределения генотипов по полиморфизмам 
СYP2C9*2 и CYP2C9*3 не отклонялись от равновесия 
Харди-Вайнберга (χ2=0,54; p=0,46 и χ2=0,54; p=0,46 
соответственно). 

Статистически значимых различий между интен-
сивностью болевого синдрома по шкале ЦРШ у больных 
с гомозиготным и гетерозиготным генотипами по ал-
лельному варианту CYP2C9*2 на 1, 2, 4 и 5 сут после-
операционного периода обнаружено не было, за ис-
ключением третьих суток послеоперационного периода: 
интенсивность оказалась статистически значимо выше 
у пациентов с гетерозиготным генотипом СТ по ал-
лельному варианту CYP2C9*2, чем у больных с гено-
типом CC: 6 [6; 7] баллов и 5 [4; 6] баллов, соответ-
ственно (р=0,04) (табл. 3). У больных с генотипом 
АA по аллельному варианту CYP2C9*3 интенсивность 
боли по шкале ЦРШ была статистически значимо 
выше, чем у больных с гетерозиготным генотипом АC 
(см. табл. 3). Частота эпизодов потребности во введении 
трамадола у больных с гомозиготным генотипом АА и 
гетерозиготным генотипом АС по аллельному варианту 
CYP2C9*3 статистически значимо не различалась. 

Согласно полученным результатам анкетирования 
с помощью GSRS, выраженность гастроэнтерологиче-
ских симптомов оказалась выше у пациентов с гете-
розиготным генотипом СТ по аллельному варианту 
CYP2C9*2, чем у больных с генотипом CС, и составила 
19 [19; 22] и 18 [16; 20] баллов соответственно 
(р=0,04) (табл. 4). Статистически значимых различий 
по выраженности симптомов со стороны желудочно-
кишечного тракта между больными с генотипами AА 
и АС по однонуклеотидному полиморфизму CYP2C9*3 
не обнаружено (см.табл. 4).  

Распределение генотипов полиморфизма CYP2С9*2 
между группами ОПП статистически значимо не раз-
личалось. Статистически значимых различий у больных 
с гомозиготным и гетерозиготным генотипами по ал-
лельному варианту CYP2C9*3 в отношении частоты 

Полиморфизм                                       Генотип                              n (%) 
СYP2C9*2 (430C>Т)                                              CC                                      77 (85,6) 
rs1799853                                                                  CT                                      13 (14,4) 
CYP2C9*3 (1075A>С)                                           AA                                      77 (85,6) 
rs1057910                                                                  AC                                      13 (14,4)

Table 2. Distribution of CYP2C9 genotypes in patients with 
coronary artery disease with indications for cardiac 
surgery 

Таблица 2. Распределение генотипов CYP2C9 у больных 
ИБС с показаниями для кардиохирургического 
лечения 

День                                                                                                        CYP2C9*2                                                                                                    CYP2C9*3 
послеоперационного                                             Генотип                                                                                                            Генотип                            
периода                                                                CC                     CT                     pa                   pb                                            AA                    AC                   pa                   pb 
1                                                                                       7 [5; 8]                7 [6; 8]                0,509                                                                      7 [6; 8]                6 [5; 6]               0,003                     
2                                                                                       7 [5; 8]                7 [7; 8]                 0,21                                                                        7 [6; 8]                6 [5; 6]                0,04                      
3                                                                                       5 [4; 6]                6 [6; 7]                 0,04                                                                        6 [5; 7]                5 [4; 5]                0,04                      
4                                                                                       5 [4; 6]                5 [4; 6]                 0,18                                                                        5 [4; 6]                4 [3; 5]                0,13                      
5                                                                                       4 [3; 5]                5 [4; 6]                 0,16                                                                        5 [3; 6]                3 [3; 4]                0,02                      
ЦРШ – цифровая рейтинговая шкала  
Данные представлены в виде Me [25%; 75%], a – U-критерий, b – ANOVA-тест с повторными измерениями 

Table 3. The intensity of pain syndrome according to the Digital Rating Scale depending on the single nucleotide  
polymorphisms CYP2C9*2 and CYP2C9*3 

Таблица 3. Интенсивность болевого синдрома по ЦРШ в зависимости от однонуклеотидных полиморфизмов 
CYP2C9*2 и CYP2C9*3

0,66 0,39
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ОПП также не обнаружено, частота составила 7,79% 
(n=6) и 7,69% (n=1) соответственно (р=0,71). Эпи-
зодов желудочно-кишечных кровотечений в иссле-
дуемой группе не отмечалось. 

 
Обсуждение 

На сегодняшний день накоплено значительное ко-
личество информации о влиянии полиморфизма гена 
CYP2C9 на безопасность применения НПВП. Так, про-
водилась оценка взаимосвязи между полиморфизмом 
гена CYP2C9 и риском желудочно-кишечных крово-
течений на фоне применения НПВП. Было выявлено, 
что у пациентов с гетерозиготными генотипами по од-
нонуклеотидным полиморфизмам CYP2C9*2 и 
CYP2C9*3 на фоне приема НПВП статистически значимо 
чаще отмечались эпизоды желудочно-кишечного кро-
вотечения (34,6% и 5,8%, р<0,001; 26,9% и 15,4%, 
р=0,036) по сравнению с группой контроля [20]. Эти 
данные также дополнены информацией из аналогич-
ного исследования. Желудочно-кишечные кровотечения 
на фоне приема НПВП из 134 включенных в исследо-
вание больных встречались у 40% больных с гетеро-
зиготными генотипами по аллельным вариантам 
CYP2C8*3 и CYP2C9*2 (р=0,003) [21]. 

В другом исследовании проводилась оценка взаи-
мосвязи между генетическим полиморфизмом CYP2C9 
rs10509681 и эффективностью послеоперационного 
обезболивания пироксикамом. У пациентов с гомози-
готным генотипом по данному однонуклеотидному по-
лиморфизму отмечалась меньшая интенсивность боле-
вого синдрома по визуально-аналоговой шкале, чем у 
больных с гетерозиготными вариантами, однако стати-
стически значимых различий выявлено не было [22]. 
Большая часть исследований, направленных на поиск 
ассоциаций полиморфизмов гена CYP2C9 при исполь-
зовании НПВП, посвящены, в первую очередь, безопас-
ности их применении. Количество комплексных иссле-
дований, включающих как оценку эффективности, так и 
безопасности НПВП в зависимости от полиморфизмов 
гена CYP2C9 в доступной литературе ограничено. 

В нашем исследовании было выявлено, что наличие 
гетерозиготного генотипа АС по аллельному варианту 

CYP2C9*3 ассоциировано с меньшей интенсивностью 
послеоперационного болевого синдрома, а наличие 
гетерозиготного генотипа СТ по аллельному варианту 
CYP2C9*2 – с большей выраженностью гастроэнтеро-
логических симптомов, согласно данным шкал и опрос-
ников. Данный феномен, вероятно, обусловлен из-
менением активности изофермента CYP2C9, что при-
водит к изменению метаболизма кетопрофена. От-
сутствие статистически значимых различий между ге-
терозиготами и носителями гомозиготного генотипа 
по аллельному варианту CYP2C9*2 с интенсивностью 
болевого синдрома и CYP2C9*3 с выраженностью 
диспепсии, а также отсутствие ряда ассоциаций в по-
добных исследованиях может быть следствием наличия 
альтернативных путей метаболизма кетопрофена. 

Отсутствие статистически значимых различий ОПП 
между больными с гомозиготными и гетерозиготными 
генотипами по аллельным вариантам по вышеуказан-
ным полиморфизмам может быть связано с небольшой 
выборкой, а также исходно относительно низким рис-
ком ОПП в исследуемой группе. 

Персонализированный подход к послеоперацион-
ному обезболиванию позволяет повысить эффектив-
ность и безопасность применения обезболивающих 
препаратов. По данным зарубежных авторов, инди-
видуальный подбор анальгетиков, а также их режимов 
дозирования на основе выявления однонуклеотидных 
полиморфизмов генов CYP2C9, CYP2D6, COMT, OPRM1 
и других сопровождались как снижением интенсивности 
послеоперационного болевого синдрома, так и сни-
жением потребности в опиоидных анальгетиках [23]. 

Учитывая обнаруженное в исследовании изменение 
интенсивности болевого синдрома и выраженности га-
строэнтерологических симптомов в зависимости от од-
нонуклеотидных полиморфизмов CYP2C9*2 и CYP2C9*3, 
представляется актуальной разработка алгоритмов пер-
сонализации послеоперационной анальгезии для по-
вышения ее эффективности и безопасности. 

 
Заключение 

Выявленные ассоциации однонуклеотиндых поли-
морфизмов CYP2C9*2 с меньшей интенсивностью бо-

                                                                                                                CYP2C9*2                                                                                CYP2C9*3 
Параметр                                                                                              Генотип                                                                                  Генотип  
                                                                                                            CC                    CT                    p                                             AA                    AC                    p 
Оценка по GSRS, баллы                                                                      18 [16; 20]       19 [19; 22]           0,04                                         19 [17; 20]        17 [15; 20]             0,1 

GSRS – Gastrointestinal Symptom Rating Scale 
Данные представлены в виде Me [25%; 75%]

Table 4. The severity of gastroenterological symptoms according to the Gastrointestinal Symptom Rating Scale  
depending on the single nucleotide polymorphisms CYP2C9*2 and CYP2C9*3 

Таблица 4. Выраженность гастроэнтерологических симптомов по GSRS в зависимости от однонуклеотидных  
полиморфизмов CYP2C9*2 и CYP2C9*3
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левого синдрома и CYP2C9*3 с большей выражен-
ностью гастроэнтерологических симптомов демон-
стрируют необходимость индивидуализации после-
операционного обезболивания у пациентов с данными 
аллельными вариантами. Персонализация послеопе-
рационного обезболивания на основе выявления дан-
ных однонуклеотидных полиморфизмов, вероятно, 
позволит устранить негативное влияние болевого син-
дрома на ряд жизненно важных органов и систем. 
Ввиду наличия вероятных альтернативных путей ме-
таболизма кетопрофена в будущих исследованиях не-
обходима оценка влияния других полиморфизмов 
генов системы цитохрома Р-450 на его эффективность 
и безопасность. 
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