Allegato 6

Nota 66

Classe A, limitatamente alle seguenti indicazioni:

- artropatie su base connettivitica;

- osteoartrosi in fase algica o inflammatoria;

- dolore neoplastico lieve o moderato;

- dolore neoplastico grave, in associazione con gli oppiacei;

- attacco acuto di gotta;

- I’associazione tra COXIB e inibitori di pompa (PPI) non ¢ giustificata.

Principi attivi:

e Farmaci antinfiammatori (FANS) non selettivi:
aceclofenac; acemetacina; acido mefenamico; acido niflumico; acido tiaprofenico; amtolmetina guacile;
cinnoxicam; diclofenac; diclofenac + misoprostolo; fentiazac; flurbiprofene; furprofene; ibuprofene;
ibuprofene+arginina; indometacina; ketoprofene; ketoprofene (sale di lisina); meloxicam; metossibutropato;
nabumetone; naprossene; nimesulide; nimesulide beta-ciclodestrina; oxaprozina; piroxicam; piroxicam beta-
ciclodestrina; proglumetacina; sulindac; tenoxicam.

e Farmaci antinfiammatori inibitori selettivi della ciclossigenasi2 (COX2):
- osteoartrosi in fase algica: rofecoxib;
- osteoartrosi in fase algica, artrite reumatoide: celecoxib.

Motivazioni e criteri applicativi

In dosi singole, i FANS hanno attivita antalgica paragonabile a quella del paracetamolo. In dosi adeguate e per
somministrazioni ripetute hanno effetto antalgico protratto e attivita antinfiammatoria, proprieta che i rendono
particolarmente efficaci per il dolore associato a flogosi.

I FANS sono gravati da una incidenza di effetti gastrointestinali sfavorevoli anche gravi quali: ulcera peptica,
perforazione, ostruzione, emorragia. Il rischio di ospedalizzazione per tali complicanze gravi ¢ stimato per i
FANS non selettivi fra I’1 e il 2% per anno (1). Questa incidenza aumenta nei soggetti a rischio, come
specificato nella nota 1. Per questo motivo uno dei FANS in nota associa come gastroprotettore il misoprostolo
e, pertanto, va riservato ai pazienti a rischio. I FANS possono inoltre ridurre 1’efficacia degli antipertensivi e dei
diuretici, € — in soggetti predisposti - determinare o aggravare un’insufficienza renale funzionale e/o uno
scompenso cardiaco.

I COXIB (celecoxib e rofecoxib) sono inibitori selettivi della ciclossigenasi2 (COX2) e lasciano immodificata,
a dosi terapeutiche, 1’attivita della ciclossigenasil (COX1), mentre i FANS non selettivi inibiscono sia COX1
che COX2. Il rapporto efficacia-sicurezza dei COXIB ¢ ancora da definire in modo sicuro. Non vi sono dati
adeguati di confronto diretto tra celecoxib e rofecoxib che possano evidenziare con certezza un profilo diverso di
efficacia e tollerabilita tra i due farmaci. Un rischio di complicanze gastrointestinali gravi (emorragia,
perforazione, ostruzione) ¢ documentato in letteratura (2-7), sia pure in misura ridotta rispetto ai FANS
tradizionali .

I COXIB possono indurre un danno renale funzionale in pazienti “a rischio” alla pari di quanto avviene con i
FANS tradizionali.

L’esistenza di un eccesso di rischio cardiovascolare ¢ controversa (8-10) ed attualmente oggetto di verifica da
parte di studi prospettici internazionali.

Il restante profilo di tollerabilita di questi farmaci appare simile, per ora, a quello evidenziato dai FANS
tradizionali.

E perciod opportuno impiegare i COXIB con prudenza pari a quella che accompagna la prescrizione dei FANS
tradizionali.
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