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NSAID och COX-2 Hämmare -Verkningsmekanism 

Vävnadsskada 

Fosfolipider 

Arachidonsyra 

Leukotriener 

-Bronkkonstriktion 

Prostaglandiner 

-Ventrikelslemhinna 

-Kärldilatation (njure) 

-Trombocytaggregation  

(Tromboxan A2) 

Prostaglandiner 

-Sensitiserar nociceptorer (smärta) 

-Skapar inflammation och feber 

-Påverkar trombocytens adhesivitet 

till endotel (Prostacyklin PGI2) 

COX-1 

Fysiologiskt 

COX-2 

Induceras 
Hämmas av: 

NSAID 

ASA 

Hämmas av: 

COX-2 hämmare 

NSAID, ASA 

Fosfolipas A2 
Hämmas av: 

Glukokorticoider 
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Modifierad från boken 

”Nociceptiv och neurogen smärta” av Per Hansson. 

Hämning 

Opioider 

Paracetamol 

NSAID, COX-2 hämmare 

NMDA antagonister 

 

Opioider 

Alfa-2-agonister 

5HT agonister 

NMDA antagonister 

Magnesium 

NSAID, COX-2 hämmare 

Paracetamol 

LA 

 

NSAID, COX-2 hämmare 

Kortikosteroider 

Paracetamol? 

Alfa-2-agonister 

Opioider 

Guldsalt 
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NSAID –Multimodal smärtbehandling 

 I en metaanalys  med 2307 patienter    
(NSAID /Placebo och PCA Opioid) 

 

 Opioidsparande effekt 30-50% 

 Minskar PONV 30% 

 Sedation 29% 

 Ej signifikant sänkning av klåda, urinretention 
eller andningsdepression 

 

Marret et al  Anesthesiology 2005; 102: 1249-1260 
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NSAID –NNT 
 
Number Needed to treat= 
Det antal personer som 
måste behandlas för att 
en person ska uppnå 
minst 50% smärlindring 
under 4-6 timmar, jämfört 
med placebo 

 

Moore , McQuay et al  2011; 

The Cochrane Collaboration 

Arcoxia 

 
 

Orudis 
Donobid 

 
 

Vioxx 
 

Diklofenac 
 

Orudis 
 

Celebra 
Brufen 

 
 

 
Brexidol 

Naproxen 
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NSAID -Biverkningar 

 Ulcus 

 Njursvikt 

 Hjärtsvikt 

 Bronchospasm 

 Blödning 

 Påverkan på benläkning 

 Ökad risk för anastomosläckage 

 Ökad risk för hjärtinfarkt och stroke 
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Biverkningar -Benläkning 

 Metaanalys 

 8 studier exkluderades. 

 11studier inkluderades. 
 Ingen RCT. Kohort och fall-kontroll studier.  

 10 retrospektiva 

 4 långa rörbens frakturer 

 7 ryggfusions kirurgi 

 Ingen studie använde COX-2 hämmare. 

 Resultat: 
 Långa rörbens frakturer: NSAID ökar risken för ”nonunion”.  

 Ryggfusions kirurgi: NSAID ökar inte risken för ”nonunion”. 

 
Dodwell et al Calcif Tissue Int 2010; 87:193-202 
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Biverkningar -Benläkning 

Dodwell et al Calcif Tissue Int 2010; 87:193-202 
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Biverkningar -Benläkning 

Review artikel baserad på 316 studier: 

 
 Ökande evidens från djur studier talar för att COX-2 

hämning hämmar benläkning. 

 Humanstudier kan ej övertygande bekräfta detta. 

 Sammantaget förefaller korttidsanvändning av NSAID 
vara ett säkert och ett effektivt tillskott i post fraktur smärt-
behandlingen, utan att öka risken för sequele i form av 
utebliven läkning. 

 Edvidensgrad IV 

 
Kurmis et al J Bone Joint Surg Am. 2012; 94: 815-823 
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Biverkningar –Benläkning (Djurstudier) 

NSAID hämmar prosta-
glandin bildning och in-
flammation, vilket leder till: 

 Hämmad resorption av 
nekrotisk vävnad. 
(Osteoklaster) 

 Minskad mängd och 
aktivitet i osteoblaster. 

 Försämrad angiogenes 
(PGI2). Minskat blodflöde. 

 Försenad mineralisering 
av callus. 

 

Resultatet blir: 

 Långsammare 
läkningsprocess. 

 Minskad benmassa. 

 Minskad styvhet och 
styrka i den läkta 
frakturen. 

 Histologiskt ses ökad 
bindvävsinlagning i 
benvävnaden. 

 Ökad frekvens ”non-
union”. 

Kurmis et al J Bone Joint Surg Am. 2012; 94: 815-823 
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Biverkningar –Benläkning av fraktur 
 Rekommendationer: 

 Studier med lågt bevisvärde gör det svårt 
att ge rekommendationer! 

 Kort behandlingstid förefaller säkrare än 
lång. 

 Ökad försiktighet om andra orsaker till 
försämrad benläkning föreligger. 
 Patientspecifikt: Rökning, Diabetes, Osteoporos. 

Medicinering med steroider eller bifosfonater. 

 Procedurspecifikt: Vissa frakturer. Bentransplantat. 
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Biverkningar –Anastomosläckage vid tarmkirurgi 

Rushfeldt et al Int J Colorectal Dis 2011; 26: 1501-1509 

 Review artikel 1991-2010 

 

 7 djurstudier: 
 4 av 7 studier visade ökad risk för anastomos 

läckage/infektion/död i gruppen som fick 
NSAID. 

 

 3 kliniska retrospektiva observationsstudier 
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Biverkningar –Anastomosläckage vid tarmkirurgi 

Rushfeldt et al Int J Colorectal Dis 2011; 26: 1501-1509 
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Biverkningar –Anastomosläckage vid tarmkirurgi 

Klein et al BMJ 2012 

 Kohort studie med 2756 patienter. 

 Anastomos läckage: 
 Ej NSAID  5,1% 

 Ibuprofen 8,2% 

 Diclofenak 12,8% 
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Biverkningar –Anastomosläckage vid tarmkirurgi                  
 Rekommendationer: 

 Studier med lågt bevisvärde gör det svårt 
att ge rekommendationer! 

 

 Använd NSAID/COX-2 hämmare vid 
tarmanastomoser med stor försiktighet, tills 
fler studier gjorts! 
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Schjerning Olsen et al Circulation 2011; 123: 2226-22235 

Biverkningar -Cardiovaskulär risk 

 Dansk retrospektiv registerstudie med 
83677 patienter >30 år som fått hjärtinfarkt 
1997-2006. 
 35257 patienter dog eller fick ny hjärtinfarkt. 

 42,3 % fick NSAID/COX-2 hämmare under 
uppföljningsperioden. 

 

 NSAID behandling ökade risken för död/ny 
hjärtinfarkt inom 90 dagar från NSAID 
behandlingsstart. Oddsratio 1,55 (1,46-1,64) 
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Schjerning Olsen et al Circulation 2011; 123: 2226-22235 
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Alla NSAID är inte lika -COX specificitet 

Boursinos et al, J Musculoskelet Neuronal Interact 2009; 9(1): 44-52 

Ibuprofen  -Brufen 

 

Indomethacin -Confortid 

 

Ketoprofen  -Orudis 

   

Ketorolac      -Toradol 

 

Naproxen  -Naprosyn,                     

   -Pronaxen 
Piroxicam  -Brexidol 

 

Meloxicam  -Mobic 

 

Diclofenac          -Voltaren 

 

Celecoxib  -Celebra 

 

Parecoxib  -Dynastat 

 

Rofecoxib  -Vioxx  

 

Etirocoxib  -Arcoxia 
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Biverkningar –Cardiovaskulär risk 
 Rekommendationer: 

 

 Naproxen förefaller vara det NSAID (av 
undersökta NSAID) med lägst Cardio-
vaskulär risk. 

 Kort behandlingstid med NSAID/COX-2 
hämmare förefaller inte minska risken för 
hjärtinfarkt/död hos patienter med tidigare 
hjärtinfarkt. 
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NSAID –Sammanfattning 

 NSAID/COX-2 hämmare är potenta 
analgetika. 

 Biverkningarna gör att rekommendationer 
måste vara: 
 Procedur specifika 

Risk för blödning, anastomosläckage, benläkning osv. 

 Patient specifika 
Cardiovaskulära riskfaktorer, njursvikt, benläkning 
osv. 

 Skillnader mellan olika NSAID/COX-2 
hämmare. 

 

 


