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Sazetak

Nesteroidni antireumatici (NSAR) osnovni su lijeko-
vi koji se rabe za suzbijanje boli, upale i snizavanje tjelesne
temperature. NSAR su velika heterogena skupina lijekova,

Kljuéne rijeci

Cesto kemijski nisu srodni, ali su sli¢nog u¢inka i nuspojava.
Meloksikam je selektivni COX-2 inhibitor, povoljnog gastro-
intestinalnog i tromboembolickog sigurnosnog profila.
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Summary

NSAIDs remain the principal pharmacological
agents used for symptom relief in patients with rheu-
matic disease. They represent the largest single gro-
up of drugs used worldwide. Given the large num-
ber of available NSAIDs, it is unsurprising that so-
me differences exist among them with regard to me-
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chanism of action, pharmacokinetics, and tolerabili-
ty. How these differences affect the overall risks and
benefits of treatment continues to be examined in cli-
nical trials. Meloxicam is COX-2 selective NSAID
with favourable gastrointestinal and thromboembo-
lic safety profile.

NSAID, meloxicam, safety profile

Svi nesteroidni antireumatici (NSAR), ukljucujudi
koksibe - specifi¢ne inhibitore ciklooksigenaze-2 (COX-
2), smanjuju bol, djeluju protuupalno i snizuju povisenu
tjelesnu temperaturu. To je heterogena skupina lijekova
Cesto kemijski nesrodnih koji imaju zajednicki farmako-
loski uc¢inak - blokadu sinteze prostaglandina (PG) (1).
NSAR blokiraju enzim COX koji prevodi arahidonsku
kiselinu u tromboksan i druge PG. COX-1 i COX-2 su
dvije izoforme koje imaju razlicite znacajke Sto rezulti-
ra razli¢itim patofizioloSkim uc¢incima. COX-1 izofor-
ma je konstitutivna u mnogim tkivima i bitna u odrza-
vanju normalnih fizioloskih procesa, ukljucujuéi zastitu
sluznice probavnog sustava. COX-2 izoforma nije uvi-
jek prisutna, moze biti inducirana upalnim ¢imbenici-
ma, Sto rezultira povecanim stvaranjem PG na mjestu
upale. U trombocitima, COX-1 prevodi arahidonsku ki-
selinu u tromboksan-A2, a COX-2 u prostaglandin 12.
Dakle, COX-1 poti¢e, dok COX-2 inhibira agregaciju
trombocita i uzrokuje vazodilataciju. Tako je za home-
ostazu trombocita potrebna i COX-1 i COX-2 izofor-
ma ciklooksigenaze (2). Inhibicijom COX-1 dolazi do
oSte¢enja obrane sluznice §to povecava rizik od vrije-
da i drugih komplikacija probavnog sustava. Nadalje,
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inhibicija COX-1 moze povecati stvaranje leukotrije-
na u astmatskim plu¢ima uzrokujuéi bronhokonstrikci-
ju. Inhibicija COX-2 uzrokuje protuupalno djelovanje.
U bolesnika s oste¢enom bubreznom funkcijom inhibi-
cija COX-2 moze dovesti do snizenja glomerulske fil-
tracije i reapsorpcije Na'sa sljedstvenom pojavom ede-
ma i poviSenja krvnog tlaka. Selektivhom inhibicijom
COX-2 smanjuje se stvaranje PG 12 $to moze rezultira-
ti protrombotickim uc¢inkom.

Opcenito, vec¢ina nuspojava NSAR (prvenstveno
gastrointestinalnih i respiratornih) nastaju zbog blokada
COX-1, dok njihov protuupalni u¢inak nastaje zbog in-
hibicije COX-2. Tradicionalni neselektivni NSAR dje-
lujuina COX-11COX-2, dok COX-2 selektivni NSAR
selektivno inhibiraju COX-2. Meloksikam je selektiv-
ni COX-2 inhibitor.

Gastrointestinalne komplikacije su najcesc¢a nus-
pojava NSAR. Procjenjuje se da ¢e 15-30% osoba koje
kroni¢no uzimaju NSAR razviti vrijed. U SAD, NSAR-
ovisne Gl komplikacije odgovorne su za vise od 107,000
hospitalizacija i 16,500 smrti godi$nje (2,3).

Za meloksikam, selektivni COX-2 inhibitor, ko-
ji je dokazano ucinkovit u bolesnika od osteoartritisa,
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reumatoidnog artritisa i ankilozantnog spondilitisa izu-
zetno je vazno bilo procijeniti sigurnosni profil. Singh
i suradnici analizirajuéi podatke od 24.196 bolesnika u
28 ispitivanja od kojih je 13.118 primalo meloksikam
(10.158 bolesnika 7,5 mg dnevno, a 2,960 15 mg dnev-
no), 5.283 bolesnika diklofenak 100 mg, a 181 bolesnik
150 mg dnevno, 5.371 lije¢eno piroksikamom u dozi
od 20 mg i 243 bolesnika naproksenom 500 mg 2 pu-
ta dnevno utvrdili su da meloksikam ima povoljan ga-
strointestinalni i tromboembolicki sigurnosni profil (4).
Naime, bolesnici koji su primali 7,5 mg melokisikama
dnevno imali su rizik od 0,03% za ozbiljne nuspojave
u gornjem probavnom sustavu §to je statisticki znacaj-
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no nizi rizik od onog u bolesnika koji su primali diklo-
fenak, naproksen ili piroksikam (p<0,02). Pri primjeni
meloksikama u dozi od 15 mg dnevno rizik se zna¢ajno
razlikovao samo u usporedbi s piroksikamom (p=0,03).
Rizik od tromboembolickih dogadaja u bolesnika koji su
primali meloksikam bilo u dozi od 7,5 ili 15 mg dnevno
bio je nizi nego u onih lije¢enih diklofenakom, ali po-
djednak s onima na piroksikamu i naproksenu (4).

Zaklju¢no moze se istaci da je meloksikam do-
kazano ucinkovit, zbog jednodnevne primjene izrazi-
to pogodan za bolesnike, osim u tabletama dostupan i
za parenteralnu primjenu te dobrog sigurnosnog profi-
la (4,5).
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