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A lornoxicam és a diclofenac fajdalomsillapito hatdsa arthrosishan.
Multicentrikus, kettds vak dsszehasonlitd klinikai vizsgalat
A. Lanzetta, L. Bocchi, G. Chérié-Ligniere és misai. Minerva Ortop.Traumatol. 2002.53.165-171.

Az osteoarthrosis kiilondsen gyakori degenerativ iziileti
megbetegedés: a becslések szerint az 6tven év feletti po-
pulacio 50-60%-aban all fenn. Leggyakrabban a csipd, a
térd és a gerincoszlop érintett. Az ismeretlen eredeti
megbetegedésre jellemz6 a lasst lefolyas, iziileti fajda-
lom, iziileti merevség, mozgaskorlatozottsag ¢és az érin-
tett iziiletek kisebb-nagyobb deformalodasa.

Az osteoarthrosis kezelése alapvetden tiineti, célja a
fajdalom csillapitasa és a funkcio javitasa. A gyogyszeres
kezelés nem szteroid gyulladascsokkentd gydgyszerek al-
kalmazasan alapszik (NSAID), amelyek a fajdalomra és a
gyulladasra hatnak. A NSAID gyogyszereket széleskorii-
en alkalmazzak az osteoarthrosis kezelésében. A boséges
hatéanyag valasztékot az indokolja, hogy a terapias valasz
betegenként valtozik, mind a hatékonysag, mind a tole-
rancia tekintetében. A terapias eszk6zok ezen differencialt
valasztasi lehetdsége lehet6vé teszi az arthrosisban szen-
vedd beteg kezelésének testre szabasat és optimalizalasat.

A NSAID gyogyszerek kozott az oxicamok csoportjat
jol fogadtak az orvosok ¢s a betegek egyarant, annak el-
lenére, hogy nem kivant mellékhatasok is eléfordulnak,
elsésorban a gyomor-bélrendszer teriiletén. Ebbe a cso-
portba tartozik a lornoxicam, amely a klinikai vizsgala-
tokkal igazolt, kifejezett farmakoldgiai hatas mellett, r6-
vid (korilbelil 4 oras) felezési idovel rendelkezik. Ez a
tulajdonsag megkiilonbozteti az egyéb oxicamoktdl, mint
példaul a piroxicam (felezési id6: 30-60 ora), vagy a
tenoxicam (60-75 ora).

A szerz6k munkahipotézise klinikai egyenértékiiséget
tételezett fel 4 mg lornoxicam és 50 mg diclofenac ko-
z0tt. A vizsgalat célja napi 12 mg lornoxicm terapids ha-
tasanak vizsgalata volt , Osszehasonlitva 150 mg/die
diclofenac hatasaval az arthroticus fajdalom kezelésében.

Betegek és modszerek

Multicentrikus, kettés vak kontrollalt vizsgalatot végez-
tek, parhuzamos csoportokban, centrumonként randomi-
zalva. A vizsgalatban 7 centrum vett részt egyenként ma-
ximum 40 beteg bevonasaval. A vizsgalatban jarobeteg
rendelésen jelentkezd, mindkét nembeli, generalizalt
vagy lokalizalt, primer vagy szekunder osteoarthrosisban
szenvedo paciensek vettek részt.

A vizsgalat elsO fazisaban a kovetkezd kezeléseket ha-
sonlitottak &ssze: 4 mg lornoxicam naponta haromszor,
illetve 50 mg diclofenac naponta haromszor, két héten
keresztil. A kezelést egy 48 6ras ,,wash-out” (kimosasos)
id6szak eldzte meg.

Az els6 kontrollalt szakasz utan kovetkezett a tovabbi
hat hétig tarto nyilt fazis. A betegeket kiilonboz6 adagolas-
ban, a huzamosabb expozicioval kapcsolatos tovabbi infor-
maciogyijtés érdekében naponta haromszor 4 mg vagy
naponta kétszer 8§ mg lornoxicammal kezelték. A vizsgalat
folytatasa illetve az adagolas a vizsgald orvosok dontésén
mult.

A klinikai tiineteket a vizsgalat kezdetekor, az elsd fa-
zis elsé €s masodik hete utan, majd négy illetve nyolc hét
mulva értékelték. Az els6 fazis elején és végén, valamint
a masodik fazis végén laboratoriumi vizsgalatokat vé-
geztek.

A hatékonysag értékeléséhez vizsgalt mutatok az alab-
biak voltak: fajdalom mozgéaskor (skala szerint pont-
szam, ahol 0 = a fajdalom hianya, 1 = enyhe vagy nem al-
land6 fajdalom, amely nem befolyasolja a normalis tevé-
kenységet, 2 = csak mozgaskor jelentkezd, pihenéskor
mulo fajdalom, 3 = intenziv, de tlirhetd fajdalom, a moz-
gas besziikiilésével, 4 = nagyon intenziv fajdalom moz-
gaskor, mely megakadalyoz minden tevékenységet, 5 =
nagyon intenziv fijdalom, mely megakadalyozza az al-
vast). Nyugalmi fajdalmat VAS analég skala segitségével
mértek.

Minden vizit alkalmaval feljegyeztek a beteg altal jel-
zett valamennyi mellékhatast, kiilonds tekintettel ezek
megjelenésének idejére, fennallasanak hosszara, stlyos-
sagara, a kezeléssel vald Osszefiiggésre és a foganatosi-
tott intézkedésekre. A két fazis befejezésekor a vizsgald
orvos ¢s a betegek VAS skala segitségével 6sszefoglalo
véleményt adtak a kezelés hatékonysagarol.

Eredmények

A vizsgélatba bevalasztasra és randomizalasra keriilt 247
paciens: 124 a lornoxicam csoportba (67 férfi, 57 nd,
életkor: 53,3 év SD=13,8; testsuly: 72,9 kg £12,8 kg), és
123 a diclofenac csoportba (54 férfi, 69 nd, életkor: 55,6
év SD+13,6; teststly: 70,1 kg + 10,7 kg) keriilt. A két
csoportban a paciensek koziil 119 illetve 117 fejezte be a
vizsgélat els6 fazisat.

A masodik szakaszban, amikor minden beteg lornoxi-
camot kapott, 153 paciens keriilt bevalasztasra (69 férfi,
84 no, életkor: 54,0 év SD+13,7; teststly: 70,5 kg +11,7
kg), akik koziil 82 szarmazott a lornoxicam csoportbol €s
71 a diclofenac csoportbol. A betegség atlagos fennallasi
ideje elsé és masodik fazisu betegeknél egyarant 5,3 év
volt.



222 OSTEOLOGIAT KOZLEMENYEK

2006/4

1. fazis

A spontan jelentkez6 fajdalom 49,7%-kal csokkent a
lornoxicam csoportban és 39,9%-ban a diclofenac cso-
portban a kéthetes kezelést kovetden. A kétfajta kezelés
kozott a kiillonbség mar az elsé héten szignifikans volt
(p<0,05).

A mozgéasra jelentkezd fajdalom hasonld volt a két ke-
zelésnél, a kiindulési értékhez képest statisztikailag szig-
nifikans csokkenéssel (p<0,01). A sulyos fajdalommal
kiizd6 betegek aranya a lornoxicam csoportban 67%, a
diclofenac csoportban 79% volt a kiinduldskor, ez a ma-
sodik hét végére 15%-ra illetve 24%-ra csokkent. Ezzel
parhuzamosan az enyhe/nem jelentkezd fajdalom a kiin-
dulaskor 3% volt a lornoxicam csoportban és 2% a
diclofenac csoportban, és a masodik hét végére az arany
48%-ra illetve 40%-ra modosul (p<0,01 a kiindulasi ér-
tékhez képest mindkét csoportban).

A reggeli iziileti merevség, amely kezdetben a lornoxi-
cam illetve a diclofenac csoportban 17,3 perc illetve 17,1
perc volt, 49,7%-kal illetve 33,7%-kal csokkent a maso-
dik hét végére (a két csoport kozott a kiilonbség szig-
nifikans,p<0,05).

A vizsgald orvos értékelése a kezelés hatékonysagarol
elénydsebb volt a lornoxicam csoportban: a VAS vizua-
lis analog skalan 63,6 mm SH + 1,9 mig a diclofenac cso-
portban 56 mm + 2,1 (p<<0,01 a két csoport kdzott). A pa-
ciensek értékelése a kezelés elfogadhatosagardl a
lornoxicamot részesitette elényben: 70,7 mm SH + 2 ver-
sus 64,8 mm SH + 2 (p<0,05 a két csoport kozott) a VAS
skalan.

11 fazis

A nyugalmi fajdalom 49,2%-ban tovabb csokkent a
hathetes lornoxicam kezelést kovetden az elsé két hét
lornoxicam vagy diclofenac kezelés utan regisztralt faj-
dalom mértékéhez képest.

A mozgasra jelentkezd fajdalom intenzitasa 50%-kal
csokkent a hathetes nyilt lornoxicam vizsgalat soran, az
els6 fazis utan észlelthez képest. Az els6 két hét lornoxi-
cam vagy diclofenac kezelés utan észlelt 37%-os ,,eny-
he/nincs fajdalom” arany elérte a 81%-ot a tovabbi hat-
hetes lornoxicam kezelés utan.

A reggeli iziileti merevség az atlagos 10,5 percrdl a
vizsgalat els6 két hete utan 5,6+0,5 percre csokkent
(p<0,01) az ezt kovetd hathetes lornoxicam kezelés utan.

A vizsgal6 orvos véleménye a kezelés hatékonysagarol
és a paciensek véleménye a kezelés elfogadhatosagarol
jobb értéket mutattak a lornoxicam csoportban a vizsga-
lat teljes 8 hete utan.

Tolerdlhatosag

Az els6 két hét soran a lornoxicam csoportban a 121
paciens koziil 10 (6,6%), a diclofenac csoportban 123 pa-
ciens koziil 11 (8,9%) szamolt be nem kivant mellékha-

tasrol. Leggyakrabban gyomorfajdalmat (4 eset) és gyo-
morégést (4 eset) panaszoltak.

A vizsgalat masodik fazisaban a lornoxicammal vég-
zett nyilt vizsgalat soran a 153 paciens koziil 8 szamolt
be mellékhatasrol (5,2%), leggyakrabban gyomorfajda-
lom, hanyinger és hasmenés jelentkezett. A vizsgalo or-
vos értékelése szerint, a mellékhatasok egy esetben sem
mingsiiltek stlyosnak.

Megbeszélés

A vizsgalatot két fazisban végezték: az elso fazis a vizs-
galati terv szerint kéthetes, kettés vak Osszehasonlitd
vizsgalat volt a lornoxicam és a diclofenac kozott, a ma-
sodik fazis vizsgalati terve nyilt vizsgalatot irt el6 hat hé-
ten keresztiil, melynek soran lornoxicamot kaptak a bete-
gek, fuggetleniil attdl, hogy milyen gyogyszert kaptak az
els6 fazis soran.

A fajdalmat méré paraméterek alakulasa lornoxicam jo
fajdalomcsokkentd hatasat jelezte, klinikailag alata-
masztva a korabbi allatkisérletek eredményeit. A lornoxi-
cam hatékonysaga megfelelt, sot eseteként feliilmulta a
diclofenac hatasat. Ez kiilondsen a nyugalmi fajdalomra
és areggeli izilileti merevségre vonatkozik, amelyeket na-
gyobb hatékonysaggal tudott befolyasolni a lornoxicam,
mig a kétféle kezelés egyforma mértékben csokkentette a
mozgaskor jelentkez6 fajdalmat. A fajdalom csokkenése
mindkét csoportban konstans modon mérhet6 volt.

A vizsgalo orvos ¢€s a betegek véleménye a kezelés ha-
tékonysagarél mindkét kezelésnél jo eredményt adott,
habar a lornoxicam értékei jobbnak bizonyultak, mint a
diclofenac csoportban mért eredmények.

A kezelést lornoxicammal folyattak tovabbi hat héten
keresztiil, ez igazolta a gyogyszer fajdalomcsillapitd ha-
tasanak fennmaradasat. A nyugalmi fajdalom folyamato-
san csokkent, a mozgaskor jelentkez6 fajdalom és a reg-
geli merevség szintén.

A két gyogyszer toleralhatosagi profilja a jol ismert
képet mutatta: elsdsorban gasztrointesztinalis mellékha-
tasok jelentkezhetnek. A mellékhatasok gyakorisaga a
teljes 8 hetes kezelés soran alacsonynak mondhato: a 82
beteg koziil, akik lornoxicamot kaptak a kezelés elejétdl
a végéig, az els6 fazisban csupan egy paciens, a masodik-
ban harom paciens észlelt nem kivant mellékhatast.

Kovetkeztetések

Az eredmények azt mutatjak, hogy a lornoxicam hatékony-
saga ¢s biztonsagossaga megegyezik, vagy feliilmulja a
diclofenacét. A hatas a kozéptavua kezelés soran is fennma-
radt. A lornoxicam tehat értékes terapias eszkdznek tekint-
het6 az arthrosisban szenvedd heterogén populacioban.
Forgdcs Sandor dr.



