Rischio Cardiovascolare da FANS

Data 24febbraio2013
Categoria cardiovascolare

Il diclofenac € il farmaco antinfiammatorio con un elevato rischio cardiovascolare.

In questo studio (1) sono state valutate le prescrizioni (DDL) e il rischio CV dei principali FANS prescritti in 15 nazioni. |
FANS piu prescritti sono risultati il diclofenac e I'etoricoxib che insieme rappresentano un terzo di tutte le prescrizioni.

A0.00%

Jl.imflmulml_m »

5.000%
DB
Cleensi B baaiinim Indaa e tain Pirasiam Erarioal B bendm e As
u fgarirally B Bangladech H Ching u China (Meng Kongl ®indoneda B Pyl W Mew fealand W Paklctan
o Phi e B Sngspore o Takwan B Thailand # Vietnam B Ergland & Canads

© 2004 - 2024 Pillole - Registrazione T. di Roma n. 2/06 | stampato il 28/7/2024 alle ore 4:19 | Pagina 1 di 5


http://www.pillole.org

il
|': .‘.'-" Nl
L =4

PILLOLE.ORG

/

Il diclofenac rappresenta il FANS piu largamente usato nonostante abbia un RR simile al rofecoxib (ritirato dal
commercio nel 2004 per aumento del rischio di eventi trombotici, http:/goo.gl/SRCEZ)

Serious Cardiovascular Events; BR (35% CI) Versus Mon-use of NSAIDs

NSAID
Observational Studies (Qutcomes) Randomised Studles [Outcomes)
Hernandez-Diaz Singh et al., McGettigan and MoGettigan and Trelle et al., HKearney et al.,
et al., 2006 [4] 2006 [5] Henry, 2006 [&] Henry, 2011 [9] 2011 (71 [APTC 2006 (8]
Al {AMI) [CW Events) {CW Events) Composite Qutcomes) {CW Events)
Etoricoxil nr nr nr 2.05 (1.45-28E) 153 (0.74-3.17 nr
Etodalac nr nr nr 1,55 {1,28=1 87} nr nr
Rofecoxib 1.27 (1.12-1.44) nr 1.35 (1.15-1.5%) 1.45 (1.33-1.59) 144 (1.00-1,95) 142 (1.13-1.78)
twith celecoxib)®
Diclofenac 1.39 (1.18-1.64) 1.3 (1.22-1.57) 140 (1.16-1.70) 140 (1,27-1.55) 160 1085~ 299 1463 1.12-237)
Indometacin nr nr 1.30 (1.07-1.680) 1.30 (1.19-1.41) ne nr
Meloxicam nr nr 1.25 (1.00-1.55) 1.20 {1.07-1.33) nr nr
lpuprofen 1010 (0.858-1.15) 111 {1.06-1.17) 107 (0.97-1.18) 1.13 {1.11-1.25) 226 (1.11-4.89) 151 (096237
Celecoxib 06T (086-1.08) nr 106 (0.91-1.2%) 147 (108127 143 (p84-210) 142 (a3-1.78)
{with rofecoxib]®
Naproxen D098 (DBT-1.11] 059 (0E8-1.11) 097 (D87-1.07) 1.09 (1.02-1.16) 122 (0.78-1.93] 092 |057-1.26)
Piraxicam nr Ar 106 (0.70-1.59) 1.08 ¢0.21-1_30) nr nr

I FANS con alto rischio cardiovascolare sono risultati il rofecoxib, I'etoricoxib e il diclofenac. Indometacina e meloxicam
hanno un rischio moderato rispetto al naprossene. Celecoxib e ibuprofene sono associati ad un elevato rischio quando
usati in alte dosi ma non a basse dosi, tipicamente nella pratica del MMG. Il naprossene ¢ il FANS a piu basso rischio.
Sei metanalisi trovarono il naprossene a rischio neutro.

L'OMS mette nella Lista dei Medicinali Essenziali (EML) tre FANS/analgesici, 'ASA, il paracetamolo e I'ibuprofene. (2)

I FANS presenti nei 15 paesi presi in esame erano: ASA (88 paesi), ibuprofene (90 paesi), diclofenac (74 paesi),
indometacina (56 paesi), naprossene (27 paesi). Stranamente 51 paesi in cui era presente il diclofenac non era
presente il naprossene.

Einltalia?

| farmaci antiinfiammatori non steroidei (FANS) non selettivi sono a carico del cittadino per circa il 63% della quota,
mentre gli inibitori della COX2 (COXIB) sono prescritti per il 91% a carico del SSN (Tavola seguente). In termini di
prescrizione i primi tre principi attivi si confermano essere, nell'ordine, nimesulide, diclofenac e ketoprofene: il primo in
calo sia come quantita prescritte che come spesa (-15,1% e -14,8%, rispettivamente), il secondo in ascesa sia per
consumo che per spesa (+1,4% e +2,5%, rispettivamente) e il terzo in ascesa come consumi e in discesa come spesa
(+4,9% e -2,5%, rispettivamente).

Rapporto OSMED 2010. http://goo.gl/KigM5

© 2004 - 2024 Pillole - Registrazione T. di Roma n. 2/06 | stampato il 28/7/2024 alle ore 4:19 | Pagina 2 di 5


http://www.pillole.org
http://goo.gl/srcez
http://goo.gl/ktqm5

Farmaci antinfiammatori non steroidei (EANS), consumo (DDD/1000 ab die)

per categoria terapeutica e per sostanza: confronto 2003-2011

Sottogruppi e sostanze 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2000 2010 2011 A%
11-03*
Altri FANS per via sistemica 20,7 20.8 220 225 21,7 22,0 21,8 20,9 19.4 -0, 7
Anti-oox2 8.3 10.3 4.0 18 &1 b 4,1 4 4 4.5 =6,5
Katorolac 0,4 0.4 0,4 0.4 0.3 0.3 0,3 0,3 0,3 -5,1
FANS 204 315 265 26,7 261 26,7 262 257 242 -2,1
atoricoxib = 3.0 z.1 2,3 2.6 2.7 2,7 3.1 3,2 6,3
diclafenac 33 3.4 3.7 3.9 4,1 b4 4,4 4,7 4,3 0,9
ketoprofena 2.3 2.4 2,8 2.9 32 3.7 g1 4,3 4,1 6,6
celacoxib 4.5 3,8 1,6 1.5 1.5 16 1,5 1.3 1,3 =11
nimesulide 7.8 7.7 1.2 1.2 6,0 5.8 5.6 &7 &,2 -3,6
ibuprofene 0,7 0,8 1,2 1,2 1,4 1,9 2,0 2.0 21 130
acaclofenac 0,6 0.8 11 1.1 1.0 1.1 1,0 1,0 0,9 &,4
ketorolac 0.4 0.4 0.4 0.4 03 0.3 0.3 0.3 0.3 -4,B
pirossicam 1,6 1,5 14 1,2 11 08 0,7 0,7 0,6 3.3
naprossans 11 1.1 1.0 1.0 1.0 1,0 1,0 0,9 0,9 -2, 2

* Indice medio di vanazione annug (TAGR)

Farmac antinfiammatori non steroidei (FANS), prescrizione per categoria ferapeutica

e per sostanza nel 2011

Sottogruppi e sostanze Spesa lorda A DDD/1000 A% o Spesa

pro capite 11-10 ab die 11-10 privata
Altri FANS per via sistemica 2,50 =15 19.4 -T2 66,7
Anti-cox2 1,42 2,8 4.5 2.4 10,2
Katoralac 0,13 -9.7 0.3 -89 6,7
FANS 4,04 -4,2 24,2 5,6 57,2
etoricoxib 1,00 4,8 3.2 §,2 11,4
diclofenac 0,64 -8,3 4,3 -8,7 46,0
ketoprofens 0,48 -7, 5 4,1 -3,5 58,7
celecoib 0,41 -1,7 1.3 -1,7 7.0
nimesulide 0,36 -10,1 4,2 -12.1 45,8
ibuprofene 0,36 3,7 2.1 5,0 B5,8
aceclofenac 0,18 -7,4 0.9 -T.4 17,1
katorolac 0,13 -9,7 0,3 -89 64,7
pirossicam 0,09 8.7 0.6 -114 31,9
naprossans 0,08 4,7 0,9 58 79,1
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A conferma di questi dati sono i risultati emersi dallo studio FATA (Fans Analysis Therapeutical Audit) che ha coinvolto
la Federazione italiana medici di medicina generale (Fimmg), la Societa italiana medicina generale (Simg) e I'universita
di Parma. A seguito degli eventi che hanno portato alla restrizione delluso della nimesulide i medici invece di
prescrivere farmaci pit appropriati, come gli oppioidi, per il dolore hanno sostituito la nimesulide con altri FANS con
dosaggisuperiori.

In questo modo si sono registrati un aumento delle complicanze gastroesofagee, dal 24,5% del 2003 al 33,4% di oggi.
Inoltre sono aumentate in maniera indiscriminata le prescrizioni dei farmaci “gastroprotettori” o antiulcera, passati dal
38,7% al 52,8%. Altro dato che emerge da questo studio € il tipo di paziente che ha cominciato ad assumere piu FANS;
sono state soprattutto le donne ultra sessantacinquenni del Sud a pagare lo scotto maggiore. (5,6)

Altro dato interessante & l'uso dell’etoricoxib presente in ben 63 paesi, tra cui I'ltalia, nonostante abbia un rischio
cardiovascolare simile al diclofenac, studio MEDAL (7,8,9,10) , e per questo la FDA non ha dato I'autorizzazione alla
immissione in commercio negli USA. (11,12,13) L’etoricoxib € uno dei FANS piu prescritti in Italia specialmente per
pazienti con osteoartrite e Artrite Reumatoide che escono dai reparti di Reumatologia. Cosi si esprimeva la rivista
Informazione sui Farmaci nel 2004 sull'etoricoxib. “Etoricoxib & un inibitore selettivo della COX-2, il terzo
commercializzato nel nostro paese. Non comporta vantaggi significativi, né in termini di efficacia né di effetti indesiderati,
nei confronti dei FANS non selettivi dotati di migliore tollerabilitd gastrointestinale. Come per gli altri coxib non pud
essere escluso un possibile rischio cardiovascolare.”

Quali consigli dare al clinico?

Sicuramente una miglior definizione del dolore (infiammatorio, meccanico e neuropatico) e la scelta appropriata dei
farmaci da utilizzare. In caso di dolore infammatorio evitare il diclofenac e orientarsi su FANS piu maneggevoli come il
naprossene, il meloxicam e 'ibuprofene. Nel dolore cronico dare preferenza ai farmaci oppioidi. (14)

ClementinoStefanetti
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