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ETORYKOKSYB — PUNKT WIDZENIA REUMATOLOGA

Szacuje sig, ze po 65. r.z. 10—-20% populacji stosuje przewlekle niesteroidowe leki prze-
ciwzapalne (NLPZ). Sa one przyjmowane w najczestszych schorzeniach narzadu ru-
chu: w chorobie zwyrodnieniowej stawéw (ChZS), reumatoidalnym zapaleniu stawéw
(RZS), zesztywniajagcym zapaleniu stawow kregostupa (ZZSK) i dnie moczanowej. We
wszystkich tych wskazaniach, u pacjentéw od 16. r.z., zarejestrowany jest etorykoksyb.
Wskazany jest on takze wedtug charakterystyki produktu leczniczego do krétkotrwa-
tego leczenia bdlu po stomatologicznym zabiegu chirurgicznym.
dr n. med. Krzysztof Rell Dawka etorykoksybu zalezy od wskazania. W ChZS jest to 30 mg (maks. przejscio-
. , wo 60 mg). W RZS i ZZSK zalecana jest dawka 60 mg (maks. przejsciowo 90 mg).
Khmk‘? Cho.l.rOb Wewnetr.znych W ostrym napadzie dny stosujemy 120 mg etorykoksybu do 8 dni, a po zabiegach
i Kardiologii, Warszawski ’
Uniwersytet Medyczny stomatologicznych podaje si¢ preparat przez 3 dni w dawce 120 mg. Etorykoksyb
jest jednym z najsilniejszych NLPZ. Dawka 30 mg w ChZS byta skuteczniejsza niz
100 mg diklofenaku, 400 mg celekoksybu, 1000 mg naproksenu i 2400 mg ibuprofe-
nu [1]. Etorykoksyb w dawce 60 mg byl réwnie skuteczny jak diklofenak w maksy-
malnej dawce 150 mg [2]. Tylko te dwa leki przyjmowane we wspomnianych daw-
kach mialy 100-procentowe prawdopodobienstwo wykazania istotnego klinicznie
efektu przeciwbdlowego. Skuteczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania etorykoksybu
w poréwnaniu z diklofenakiem w dwéch wskazaniach — ChZS i RZS — stwierdzono
w badaniach wchodzacych w skiad projektu MEDAL [3-5]. U chorych na RZS wy-
kazano poréwnywalng skutecznos$¢ etorykoksybu, diklofenaku i naproksenu [3, 6].

STRESZCZENIE

W pracy omoéwiono skutecznos¢ i dziatania niepozadane etorykoksybu. Etorykoksyb jest silnym
niesteroidowym lekiem przeciwzapalnym stosowanym w chorobach narzadu ruchu. Skutecz-
nosc leku jest poréwnywalna z diklofenakiem. Tolerancja leczenia jest dobra. Etorykoksyb po-
woduje mniej dziatanii niepozadanych ze strony przewodu pokarmowego i watroby niz diklofe-
nak, pacjenci rzadziej odstawiaja lek. Powiktania sercowo-naczyniowe wystepujg z podobng
czestoscig jak po diklofenaku. Etorykoksyb czesciej powoduje wzrost cisnienia tetniczego.
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Lek okazal sie skuteczny réwniez u pacjentéw, u ktérych wy-
stapito zaostrzenie objawéw RZS po odstawieniu poprzednio
stosowanego NLPZ [7]. W metaanalizie poréwnujacej rézne
NLPZ w ZZSK najwigksza redukcje nasilenia bélu i aktywno-
$ci choroby obserwowano po etorykoksybie [8]. Nawet wsréd
chorych bez poprawy po innych NLPZ kwalifikowanych do
terapii biologicznej etorykoksyb powodowal znaczna popra-
we kliniczng i laboratoryjna u 46% pacjentéw [9]. W leczeniu
pacjentdéw z ostrym napadem dny etorykoksyb wykazal dobra
skuteczno$¢ przeciwzapalna i przeciwbélowa, poréwnywalna
z indometacyna, przy korzystniejszym profilu bezpieczenstwa
i znacznie lepszej tolerancji etorykoksybu [10]. Tylko najsil-
niejsze NLPZ (w tym etorykoksyb) posiadaja rejestracje w tym
wskazaniu.

Stosowanie NLPZ, jak w przypadku wszystkich lekéw, moze
powodowa¢ dzialania niepozadane. Kazdy lekarz zlecajacy te
leki musi bra¢ pod uwage ryzyko wystapienia dziatan ubocz-
nych.

ETORYKOKSYB — PUNKT WIDZENIA
KARDIOLOGA

Najczestszymi dziataniami niepozadanymi podczas stosowa-
nia NLPZ sa powiklania gastroenterologiczne, w tym uszko-
dzenie gérnego i dolnego odcinka przewodu pokarmowego,
zapalenie blony $luzowej, nadzerki, owrzodzenia i enteropatie
oraz wzrost aktywnos$ci enzyméw watrobowych. U pacjen-
téw stosujacych koksyby powiklania te wystepuja rzadziej. We
wszystkich badaniach wchodzacych w skiad projektu MEDAL
przerwania terapii z powodu powikfani gastroenterologicznych
oraz z powodu dzialan niepozadanych ze strony watroby wy-
stepowaly istotnie rzadziej po etorykoksybie (nawet po dawce
90 mg) niz po diklofenaku [3]. Réznice na korzys$¢ etorykoksy-
bu zaobserwowano pomimo mozliwosci przyjmowania réwno-
cze$nie inhibitoréw pompy protonowej. W innych badaniach
wykazano mniejsze ryzyko powiklan gastroenterologicznych
i uszkodzenia watroby po etorykoksybie niz po celekoksy-
bie i po diklofenaku [4]. Etorykoksyb dwukrotnie rzadziej niz
ibuprofen i naproksen powodowal najgrozniejsze powiklania
ze strony przewodu pokarmowego: chorobe wrzodowa, krwa-
wienia i perforacje [11].
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Ze wzgledu na zwiekszone ryzyko sercowo-naczyniowe (SN)
wystepujace w przypadku pierwszych koksybéw etorykoksyb
zostal bardzo dokladnie przebadany pod katem bezpieczenstwa
kardiologicznego. Wszystkie NLPZ moga zwieksza¢ ryzyko po-
wiktan kardiologicznych i ryzyko niewydolnosci serca wyma-
gajacej hospitalizacji. W metaanalizie 31 prac w poréwnaniu
z placebo ryzyko zgonu sercowo-naczyniowego po etorykoksy-
bie bylo zwigkszone w stopniu zblizonym do obserwowanego
po diklofenaku (4,07 dla etorykoksybu i 3,98 dla diklofenaku)
[12]. Nie wykazano jednak réznic w czestosci powiktan serco-
wo-naczyniowych (zawalu, udaru, zgonu sercowo-naczynio-
wego i z dowolnej przyczyny) po etorykoksybie w poréwnaniu
z innymi NLPZ (diklofenakiem, celekoksybem, ibuprofenem,
naproksenem) z wyjatkiem wiekszej czesto$ci zgonéw sercowo-
-naczyniowych w poréwnaniu z naproksenem.

Najwiecej danych dotyczacych bezpieczenstwa kardiologiczne-
go etorykoksybu dostarczyly prospektywne badania w progra-
mie MEDAL [3]. W badaniu obejmujacym takze chorych obcia-
zonych wczesniejszymi powiklaniami naczyniowymi czestos¢
powiklan naczyniowych w trakcie przewleklego stosowania
etorykoksybu byla poréwnywalna z powszechnie stosowanym
diklofenakiem. W badaniu nie stwierdzono réznic istotnych
statystycznie w czestosci powiklan sercowo-naczyniowych,
w tym zawaléw, udaréw i zgonéw wsrdd pacjentéw leczonych
etorykoksybem i diklofenakiem. W grupie pacjentéw leczonych
etorykoksybem obserwowano czestsze przerywanie terapii
z powodu obrzekéw i nadcisnienia, ale tylko w dawce 90 mg,
co moglo mie¢ wplyw na czesto$¢ nadci$nienia. U pacjentéw
z ChZS nie zaleca si¢ jednak obecnie tak wysokiej dawki. Daw-
ka 60 mg nie powodowala czesciej obrzekdéw i niewydolno$ci
krazenia niz 150 mg diklofenaku, przy podobnej skutecznosci
[3]. W obu grupach chorych zdarzenia sercowo-naczyniowe
wystepowaly czesciej wirdd pacjentéw z rozpoznana wczesniej
chorobg ukladu krazenia, u pacjentéw z wyjsciowo podwyz-
szonymi warto$ciami skurczowego ci$nienia tetniczego i z wyj-
$ciowo obnizonymi warto$ciami ci$nienia rozkurczowego oraz
u pacjentéw otrzymujacych 90 mg etorykoksybu [13]. W ba-
daniu EDGE etorykoksyb czesciej powodowal wigkszy wzrost
ci$nienia i cze$ciej stanowil przyczyne konczenia terapii z po-
wodu nadci$nienia niz diklofenak (2,3% vs 0,7% pacjentéw) [4].
W badaniu stosowano jednak 3 razy wieksza dawke etorykok-

The effectiveness and side effects of etoricoxib are discussed in this paper. Etoricoxib is a strong nonsteroidal anti-inflammatory drug used in
diseases of the musculoskeletal system. The effectiveness of the drug is comparable to that of diclofenac. Treatment tolerance is good. It causes
fewer gastrointestinal and hepatic side effects than diclofenac, and patients discontinue the drug less frequently. Cardiovascular complications
occur with a similar frequency as with diclofenac. Etoricoxib is more likely to increase blood pressure.
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sybu niz zwykle zalecang, co moglo zwieksza¢ ci$nienie tetni-
cze. U pacjentéw, ktorzy mieli na wstepie podwyzszone ci$nie-
nie, ale u ktérych udato sie obnizy¢ jego wartosci do ponizej
140/90 mmHg, po 4 miesiacach leczenia wystepowalo mniejsze
ryzyko powiklan kardiologicznych.

Etorykoksyb nie wykazywal interakcji z przyjmowanym réw-
noczesnie kwasem acetylosalicylowym (ASA, acetylsalicylic
acid), w przeciwienistwie do naproksenu, ibuprofenu i indome-
tacyny [14]. Dotaczenie do NLPZ nawet malej, kardiologicznej
dawki ASA zwieksza ryzyko powaznego uszkodzenia przewo-
du pokarmowego. Dotyczy to w wigkszym stopniu klasycznych
NLPZ. Ryzyko dziatai niepozadanych ze strony nerek podczas
stosowania etorykoksybu jest poréwnywalne z innymi NLPZ
(naproksenem, ibuprofenem) [15].

Chociaz wyniki niektérych analiz nie wykazaly znaczacego
wzrostu ryzyka sercowo-naczyniowego po stosowaniu etory-
koksybu, to szczegdlnie u osob obciazonych kardiologicznie
nalezy zachowywal ostroznos¢ w podawaniu leku i stosowac
jak najmniejsza skuteczna dawke przez jak najkrétszy czas. Za-
strzezenie to dotyczy wszystkich NLPZ. Przed terapia i w jej
trakcie konieczna jest modyfikacja innych czynnikéw ryzyka
choréb sercowo-naczyniowych obecnych u pacjenta leczonego
NLPZ i normalizacja ci$nienia tetniczego.

PODSUMOWANIE

Przy doborze terapii, zwlaszcza dlugotrwatej, lekarz powinien
uwzglednia¢ nie tylko skutecznos$¢ stosowanego leku, ale réw-
niez ryzyko wystapienia dzialan niepozadanych, ktére jest za-
lezne od wyboru preparatu, czasu leczenia, stosowanej dawki
oraz choréb wspdétistniejacych. Wybér optymalnego NLPZ jest
jedna z trudniejszych decyzji podejmowanych w codziennej
praktyce klinicznej przez lekarza. Wybér powinien dodatkowo
uwzglednia¢ ocene czynno$ci watroby i nerek, przyjmowane
inne leki, a takze dane antropomorficzne (biotyp, waga, masa
ttuszczowa).
Cechy wyrézniajace etorykoksyb to:
+ silne dzialanie przeciwbdlowe i przeciwzapalne we wszyst-
kich zarejestrowanych wskazaniach, wlacznie z napadem
dny moczanowej i po zabiegach stomatologicznych
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+ szybkie dzialanie (po przyjeciu na czczo juz po 30 min),
mozliwo$¢ przyjmowania raz dziennie, niezaleznie od po-
sitkéw

+ skuteczno$¢ dawki 30 mg (w chorobie zwyrodnieniowej)
wieksza niz 100 mg diklofenaku, 400 mg celekoksybu,
2400 mg ibuprofenu

+ mniejsze ryzyko powiklan ze strony gérnego odcinka prze-
wodu pokarmowego i uszkodzenia watroby niz po klasycz-
nych NLPZ, w tym diklofenaku, co jest szczegdlnie wazne
u pacjentéw z RZS leczonych potencjalnie hepatotoksycz-
nym metotreksatem

+ zblizone ryzyko sercowo-naczyniowe do powszechnie sto-
sowanego diklofenaku, z wyjatkiem cze$ciej wystepujacego
nadci$nienia tetniczego i obrzekéw na dawce 90 mg

» mniejsze ryzyko kardiologiczne dawki 60 mg niz 90 mg,
wystarczajaco skutecznej u wigkszosci pacjentéw

+ brak interakeji z kwasem acetylosalicylowym

+ lepsza tolerancja leczenia i rzadsze przerywanie terapii
w poréwnaniu z diklofenakiem

+ przeciwwskazany, podobnie jak diklofenak, u pacjentéw
z chorobami ukfadu krazenia.

Wysoka skutecznos$¢ etorykoksybu we wszystkich zarejestro-
wanych wskazaniach oraz ograniczenie dziatan niepozadanych
ze strony przewodu pokarmowego sprawiajg, ze stanowi on ko-
rzystna i stosunkowo bezpieczna opcje terapeutyczna u pacjen-
téw bez istotnych chordb ukladu krazenia.

Normalizacja ci$nienia i czesta jego kontrola jest bardzo istot-
na wskazéwka, mogaca zmniejszy¢ ryzyko powiklai sercowo-
-naczyniowych po wszystkich NLPZ, w tym po etorykoksybie.
Etorykoksyb, podobnie jak wszystkie inne NLPZ, powinien by¢
stosowany w jak najmniejszej dawce w jak najkrdétszym czasie
po rozwazeniu ryzyka podawania leku u konkretnego pacjenta.
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