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NSAID kan dka risken
for kardiovaskulara handelser

Riskdkningen som regel kopplad till dos och behandlingsduration

Hur bor NSAID hanteras med
tanke pa nya larmrapporter
om risk for hjarttoxicitet
med de flesta NSAID?
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Fragan stélldes till lakemedelsinforma-
tionscentralen, ELINOR, efter atten
metaanalys om kardiovaskular sékerhet
vid NSAID-behandling refereratsi La-
kartidningen [1]. Metaanalysen omfat-
tar totalt 31 randomiserade, kontrollera-
de studier som undersokt sju olika
NSAID. Riskékningen (rate ratio, RR)
for hjartinfarkt jamfort med placebo var
signifikant endast for rofecoxib (2,12).
Risken for kardiovaskular dod jamfort
med placebo var signifikant dkad med
diklofenak och etoricoxib (3,98 respekti-
ve 4,07). Inget NSAID kunde sdgas vara
helt riskfritt nar det gallde kardiovasku-
lara handelser, men naproxen var for-
knippat med minst riskokning.

| en stor retrospektiv kohortstudie stu-
derades om risken for hjartinfarktoch
dod var associerad med anvandning av
NSAID [2]. Studien baseras pa danska
datafran det nationella forskrivningsre-
gistret och fran patientregistret. Jam-
fort med personer som inte anvéant
NSAID var risken (hazard-kvot) for dod
och hjartinfarkt signifikant 6kad for ro-
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fecoxib (2,13), celecoxib (2,01) och diklo-
fenak (1,63). Dosberoende risk6kning for
dod och hjartinfarkt sags for allaNSAID,
forutom naproxen. »Number needed to
harm« (NNH) var 1329 for naproxen,
446 for ibuprofen, 104 for diklofenak
samt 24 for rofecoxib och celecoxib.

I enannan retrospektiv kohortstudie
pa 48566 patienter som nyligen varit
inneliggande pa sjukhus for hjartin-
farkt, revaskularisering eller instabil
angina undersoktes anvandningen av
NSAID och risken for allvarlig hjért-
sjukdom [3]. Jamfort med icke-NSAID-
anvandning sags en signifikant okad
risk for allvarlig hjartsjukdom vid <90
dagars behandling fér rofecoxib
(1,46), ibuprofen (1,67) och diklofenak
(1,86). Naproxen hade de lagsta justera-
de risksiffrorna, och ingen riskdkning
kunde ses vid dos6kning. Jdmfort med
naproxen 6kade risken fér allvarlig
hjartsjukdom och déd signifikant for
ibuprofen och diklofenak (RR 1,25 re-
spektive 1,52).

»Aven risken for
gastrointestinal blédning
bor beaktas.«

I en tredje retrospektiv studie pa
107092 hjartsviktspatienter studera-
des NSAID-anvandningen i forhallande
till risken for dod, hjartinfarkt och
sjukhusinlaggning [4]. Risken var 6kad
i samband med samtliga coxiber, diklo-
fenak och d&ven med hogdos ibuprofen
(>1200 mg) och naproxen (>500 mg).
Den absolutariskékningen for déd var
signifikant for rofecoxib (11,1), cele-
coxib (7), diklofenak (9), ibuprofen
(1,9), men inte fér naproxen. NNH for
ddd hos hjértsviktspatienter var 9 for
rofecoxib, 14 for celecoxib, 11 for diklo-
fenak, 53 for ibuprofen samt 51 fér na-
proxen. Risken (hazard-kvot) for hjart-
infarkt var signifikant 6kad for samtli-
ga NSAID: rofecoxib (1,30), celecoxib
(1,38), ibuprofen (1,33), diklofenak
(1,36) och naproxen (1,52).

I enfjarde retrospektiv kohortstudie
pa 8852 patienter som dverlevt hjart-
infarkt undersoktes om det fanns nagot
samband mellan dos, doseringsfre-
kvens och behandlingsduration for oli-

ka NSAID och risken for hjartinfarkt
[5]. Den relativa risken 6kade vid an-
vandningav NSAID (RR 1,35). Gene-
relltvar den relativa riskbkningen rela-
terad till behandlingsduration och dos.
Riskdkningen var storst for rofecoxib
(1,46) och for diklofenak (1,67), medan
ibuprofen och naproxen inte hade signi-
fikant riskékning.

Sammanfattningsvis har samtliga héar
redovisade NSAID visats kunna 6karis-
ken for kardiovaskuléra hédndelser. Risk-
O0kningen ar som regel relaterad till dos
och behandlingsduration. Naproxen &r
troligen forknippat med lagst risk, med-
an risknivan ar mer oklar for ibuprofen.
Diklofenak och coxiber har oftaassocie-
rats med en pataglig relativ kardiovas-
kul&r riskokning. Den absoluta risken
for enannars frisk person att drabbas av
hjart—karlsjukdom padgrund av NSAID
ar troligtvis liten. Aven risken for gastro-
intestinal blédning bor beaktas.
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