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Nonsteroidal antiinflammatory drugs, [icke-steroida antiinflammatoriska lakemedel] oftast refererade till
som NSAIDs, anses vara val tolererade och anvands allmént initialt som behandling mot vanliga
inflammationer. Alla 4r bekanta med dessa typer av ldkemedel och miljoner anviander dem som
smartlindring. De finns alltifran receptfria aspirin och ibuprofen till en hel skara receptbelagda marken.
Dessa farmaceutiska medel utgor en av de mest allmant anvanda klasserna av lakemedel, med mer 4n
70 miljoner receptbelagda och mer an 30 miljarder receptfria tabletter salda arligen i enbart USA.
NSAIDs kallas ofta icke-steroida pa grund av att de inte 4r steroider. Steroider paverkar
inflammationer genom att undertycka delar av immunsystemet, vilket ar kroppens naturliga halsosvar
pa ett trauma [skada, sér, chock]. NSAID-preparat motverkar istallet huvudsakligen kroppens formaga att
syntetisera prostaglandiner. Prostaglandiner 4r en familj av hormonliknande kemikalier av vilka
somliga skapas som svar pa cellskador.

Vanliga receptfria namn inkluderar: ibuprofen (Advil®), naproxen (Aleve®) och aspirin (Bayer®).
Receptbelagda marken inkluderar: celecoxib (Celebrex®), diclofenac (Voltaren®), etodolac (Lodine®),
fenoprefen (Nalfon®), indomethacin (Indocin®), ketoprofen (Orudis®), (Oruvail®), ketoralac
(Toradol®), oxaprozin (Daypro®), nabumetone (Relafen®), sulindac (Clinoril®), tolmetin (Tolectin®),
och rofecoxib (Vioxx®).

Det uppges vanligen att bieffekterna av NSAIDs 4r tamligen lindriga och fororsakar mojligen
kranglande mage och/eller illamaende och krakningar. Det rekommenderas ofta att den kranglande
magen, illamaendet och krakningarna kan undvikas genom att ta medicinen tillsammans med lite mat
eller mjolk. Det ar aven valdokumenterat att 1angvarigt eller extensivt intag av NSAIDs kan resultera i
att lakemedlet har giftverkan pa njurarna och aven pa magslemhinnan, formodligen fororsakande
sarbildning. Forutom dessa beskedliga varningar anses dessa mediciner siakra och effektiva. Men hur
sakra ar dessa typer av lakemedel i verkligheten?

En redovisning fran julinumret 1998 av American Journal of Medicine uppger foljande:

En forsiktig berdkning uppskattar att approximativt 107.000 patienter léiggs drligen in pd
sjukhus for non-steoridal anti-inflammatory drug (NSAID)-relaterade gastrointestinella (GI)
komplikationer och dtminstone 16.500 NSAID-relaterade dodsfall sker varje dr enbart bland
artritpatienterna. Siffrorna for alla NSAID-anvindare skulle vara overvdldigande, men vidden av
detta problem dr vanligtvis underskattat. 1.)

Och ett ar senare (juni 1999) forekommer det anyo ett liknande uttalande i den prestigefyllda New
England Journal of Medicine:

Det har forsiktigt berdknats att 16.500 NSAID-relaterade dodsfall sker bland patienter med
reumatoid artrit [ledgdngsreumatism] eller osteoartrit [ledinflammation] varje dr i USA. Denna siffra dr
ndstan samma som antalet dodfall frdn forvdarvat immunbristsyndrom [AIDS] och dr avsevdrt storre
dn antalet dodsfall fran multipel myelom, astma, livmoderhalscancer eller Hodgkins sjukdom. Om
dodsfall fran gastrointestinella toxiska verkningar fran NSAIDs skulle listas separat i National Vital
Statistics rapporter, skulle dessa effekter utgora den 15:e mest vanliga dodsorsaken i USA. Likvdl
forblir dessa toxiska verkningar en “tyst epidemi”, med mdnga ldkare och de flesta patienter



omedvetna om problemets magnitud. Dessutom inkluderar inte mortalitetsstatistiken dodsfall frdn
anvdndningen av receptfira NSAIDs. 2.

Vad dessa journalartiklar redovisar ar chockerande. Over 100.000 personer har lagts in pa sjukhus
for GI-blodningar och av dessa dor 16.500 varje ar. Och dessa varden anses som forsiktigt beraknade.
Aven siffrorna som enbart inkluderar receptbelagda NSAIDs anvédnda for att behandla enbart artrit och
enbart i USA. Om bade receptbelagda och receptfria NSAID-relaterade sjukhusvistelser och dodstal
raknades for inte bara artrit, utan for alla tillstand, och over hela varlden, skulle siffrorna utan tvivel vara
enorma. Tar man dessa siffror och tillampar dem over alla de ar som denna klass av lakemedel har varit
tillganglig sedan borjan pa 1970-talet skulle antalen bli harresande. Och likval har inte nagon studie till
dags dato forsokt att berakna dessa siffror. Ett diagram fran samma artikel visar denna alarmerande
statistik relativt till andra dodsorsaker.
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Fig 1. Amerikanska mortalitetsdata for sju utvalda sjukdomar ar 1997. Total 16.500 patienter med reumatoid artrit eller
osteoartrit dog fran gastrointestinala toxiska verkningar av NSAIDs. Data ar fran National Center for Health Statistics
och fran Arthritis, Rheumatism, and Ageing Medical Information System. 3.)

Ser man pa den har informationen fran ett annat perspektiv kan vi jamfora arliga uppskattningar av
NSAID-dodsfall sedan 1991 med antalet mord begangna med skjutvapen varje ar i USA och med
antalet stupade i USA:s krigsmakt i Vietnam, om detta krig hade utkampats pa 1990-talet i stallet for
1961-1972. Aven om inga data visar det exakta antalet av NSAID-dodsfall varje ar sa uppskattades
dodsfallen till 7.600 ar 1991 och likasa till 16.500 ar 1998. Diagrammet presenterat har forutsatter en
linjar okning i antalet dodsfall, men det faktiska antalet ar okéant. En gang till: de 16.500 NSAID-
dodsfallen per ar anses vara lagt raknade och inkluderar inte receptfria mediciner eller receptbelagda
for andra tillstand @n artrit
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Fig.2. Jamforelser mellan NSAID-relaterade dodsfall och antalet mord arligen utforda med skjutvapen och antalet stupade
i USA:s krigsmakt i Vietnam. (om kriget hade utkampats idag). 4.)

En annan viktig iakttagelse ar att de flesta manniskor inte far nagra varningstecken pa att dessa
lakemedel fororsakar dem inre skador forran de hamnar pa sjukhuset med ett allvarligt medicinskt
tillstand. Och som vi har sett fran statistiken, sa slutar approximativt 10% av dessa sjukhusvistelser
med dodsfall.

...81% av patienterna som lades in pd sjukhus med en allvarlig GI-komplikation hade inte
uppvisat ndgra tidigare negativa GIl-hdandelser. Denna upptdckt fdr betydelsefulla kliniska och
hdlsopolitiska konsekvenser. Eftersom de flesta patienter som vdrdas pd sjukhus inte har ndgon
tidigare GI-biverkning och de flesta patienter som har en biverkning inte senare ldggs in pd sjukhus,
kan en kliniker inte forlita sig pd tidiga GI-symtom for att identifiera riskpatienter eller komma med
en varning for senare allvarliga komplikationer. 5.)

Eftersom det finns kunskap om att dessa mediciner kan fororsaka kranglande mage, brukar andra
preparat, sasom antacida [syrabindande preparat] forskrivas for att lindra dessa symptom. Och medan
denna tillaggsmedicinering kan sorja for symtomlattnader, forhindrar de inte den underliggande skadan
som uppstar. Och genom att dolja dessa symtom oOkar i sjalva verket antacida chanserna att fa ett
allvarligt problem. Trots dessa vittnesbord forskrivs manga patienter sadana tillaggspreparat.

Anvdndningen av antacida och H» -receptorantagonister som profylaktiska dtgdrder mot

allvarliga NSAID-framkallade GI-komplikatiner forblir kontroversiell. Tidigare forsok har visat att
aven om dessa medel hdller tillbaka symtomen, forhindrar de inte endoskopiskt dokumenterad
NSAID-framkallat magsdr, den vanligaste patologin som foljer med NSAIDs. Det finns inga data om
den roll antacida och Hy —receptorantagonister spelar i att verkligen signifikant forhindra kliniskt
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allvarliga Gl-komplikationer. Icke desto mindre anvdnds antacida och H -receptorantagonister

allmdnt i kombination med NSAID-behandlingar (30% av patienterna i vdr studie). Vdra data
indikerar att patienter som tar antacida och Hy -receptorantagonister inte erbjuds ndgon ldgre risk

av signifikanta GI-hdndelser. Faktiskt lopte asymtomatiska patienter som borjade att ta antacida och
H) -receptorantagonister profylaktiskt en storre risk for allvarliga GI-komplikationer jamfort med de

som inte tog dessa mediciner. 6.

Aven aspirin, det forsta NSAID som syntetiserades for over 100 ar sedan av Felix Hoffman vid
Bayer-industrierna ar inte riskfri. Och 1 beaktande av att aspirin ofta rekommenderas for att reducera
forekomsten av hjartbesvar sa maste vi likasa beakta den gastrointestinella skada som fororsakas.

Asprin i varierande doser anvénds oftra for att forebygga kardiovaskulédra sjukdomar , Vi fann
inte nagon riskfri dosniva av aspirin, mellan 75 mg och 300 mg/dag nar det géller att fororsaka
blodningar fran magsar eller sar pa tolvfingertarmen.. Aven mycket laga (75 mg) doser aspirin
rapporterades fororsaka blodande magsar hos forsokspersoner...

Cirka 10.000 fall av blodande magsar intraffar arligen hos manniskor over 60 ari England och
Wales. Andra data pekar pa att cirka 3.500 av dessa personer tar aspirin och icke-steroida
antiinflammatoriska lakemedel. Om vara nuvarande siffror ar representativa har 1.700 eller 17% av
dessa 10 000 personer intagit aspirin profylaktiskt...

Man kan da av vara siffror dra slutsatsen att 900 av de 10.000 fallen kan bero pa profylaktisk
aspirinanvandning. En allman forandring till 1aga doser (75mg) aspirin skulle inte eliminera risken,
men — aterigen, om vara siffror ar palitliga — det skulle reducera risken med cirka 40% jamfort med
300mg-doserna och med 30% jamford med 150mg-doserna. 7.)

Olyckligtvis ar risken for sjukhusvistelse och dodsfall inte den enda med denna typ av lakemedel.
Andra studier indikerar @ven att risken for blodstockning i hjartat (Congestive Heart Failure [CHF])
medan man anvander NSAIDs ocksa ar ganska pataglig. En forfattare antydde att antalet dodsfall
skulle kunna vara liknande dem som man ser vid gastrointestinell blodning. Om sa ar fallet skulle
antalet dodsfall hanforda till NSAIDs oka dramatiskt fran den redan stora siffran pa 16.500.

I den hdr studien fann vi att dldre patienter, som nyss anvdant NSAIDs, fordubblar oddsen for att
bli intagna pd sjukhus med en episod av CHF (Congestive Heart Failure). Den uppskattade relativa
risken for den forsta intagningen med hjdrtproblem, och risken for detta utfall okades substantiellt
genom NSAID-anvindning hos dem med en historia av hjdartsjukdomar... Om man antar sambandet
mellan anvdndningen av NSAIDs och CHF inte dr sdrskilt forbryllande, kan sjukdomsbordan som
hdnger samman med dessa ldkemedel vara stor — den ndrmar sig nivderna for morbiditet och
mortalitet som vi tidigare har dokumenterat for allvarliga dvre gastrointestinella komplikationer frdn
NSAID anvdndning i NSW (New South Wales) 8.)

Risken tycks bli speciellt stor hos patienter som anvander diuretika [urindrivande medel].

Under perioder av dtfoljande anvindning av diuretika och och NSAIDs fann man en 2-faldig
okning i risken for sjukhusvistelse med CHF (Congestive Heart Failure) jamfort med perioder med
enbart anvdndning av diueretika. Patienter med en historia av kraftig anvdndning av diuretika visade
pd en forhojd risk. Detta kan leda till hypotesen att ett existerande tillstand av CHF som behandlas
med dieuretika utmanas genom introduktionen av NSAIDs. 9.)

Sedan dessa mediciner marknadsforts och nu anvéands over hela vérlden borde vi forvanta oss att
det uppstar sjukhusvistelser och dodsfall relaterade till NSAIDs over hela varlden. Aven om den
tillgangliga informationen ar begransad, finns det tecken pa att detta sker i Tyskland och i
Storbritannien.

Vi rdknade sdledes det totala antalet av NSAID-associerade sjukhusintagningar for
gastrointestinella PUB (Perforations, Ulcers and Bleeding)[perforering, sdr och blodning] i GKV (German
statutory health-insurance fund |[den lagstadgade tyska sjukforsikringen] att vara 10.700 per dr, vilket
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nodvdndiggjorde 157.000 sjukhusdagar och en total kostnad pd DM 125 miljoner. Sdledes
forvdntades 1.100 till 2.200 dodsfall inom GKV drligen. Om man multiplicerar dessa siffror med en
faktor pd 1.1 ger det en uppskattning for hela den tyska befolkningen. 10,

...Studier frdn Storbitannien vilka visar en uppskattad 12.000 NSAID-relaterade
sjukhusintagningar och 4.000 NSAID-relaterade dodsfall. 11.)

Det ar inte enbart enorma dodstal och lidande forenade med NSAIDs, det dr aven oerhorda
ekonomiska kostnader.

...den drliga antalet sjukhusvistelser i USA for allvarliga gastrointestinella komplikationer
uppskattas till att vara minst 103.000. Vid en uppskattad kostnad pd $15.000 till $20.000 per
sjukhusvistelse overskrider de drliga direkta kostnaderna for sddan komplikationer $2 miljarder. 12.)

Ar den har informationen om NSAIDs farsk? Olyckligtvis blir svaret nej. Olika medicinska
tidskrifter visade ar 1991 att det fanns information om toxiciteten hos dessa typer av lakemedel.

Dessa resultat ledde forskarna till att antyda att i USA stdr sjukdomar av NSAID-associerad
gastropati for dtminstone 2.600 dodsfall och 20.000 sjukhusvistelser varje dr enbart hos patienter
med reumatisk artrit. 13.)

Den samlade uppskattningen av dodsfall dr lika nedsldende. Forsiktiga berdkningar, som enbart
rdknar overskott av dodsfall, indikerar att omkring 7.600 dodsfall/dr i USA kan hédnforas till NSAID-
anvdndning. FDA (Food and Drug Administration) foresldr daven hogre siffror, och uppskattar att
NSAID-anvdndning stdr for 10.000 till 20.000 dodsfall/dr. Dessa siffror dr jamforbara med
Hodgkins sjukdom eller AIDS och representerar ett allvarligt problem. 14.)

Trots denna vetskap gjorde FDA foga. Med tiden drog man in eller forbjod vissa NSAID-
mediciner som var speciellt toxiska, forskningen gick langsamt framat for att finna mindre toxiska
NSAIDs eller att finna andra mediciner som skulle kunna motverka skadorna som uppstatt. Men det
fanns inget storskaligt allmant larm om de potentiella farorna med dessa ldkemedel. FDA valde istéllet
att ratt och slatt ge ut en varningsetikett for NSAIDs.

Gastrointestinella motreaktioner genom ldngvarigt bruk av NSAIDs. En allmdn notis angdende
riskerna for gastrointestinella sdr, blodningar och perforering genom ldngvariga NSAID-
behandlingar har utarbetats for att infogas pd etiketterna pd alla NSAIDs. Genom analyser av
mortalitetstabeller frdn framdtblickande insamlade data frdn dtskilliga NSAID-presentationer,
uppskattar FDA att dessa allvarliga hindelser sker approximativt hos 1-2% av patienter som
anvdnder NSAIDs under 3 mdnader, och approximativt hos 2-5% av de som anvdnder dem i 1 dr.
De ackumulerade riskerna verkar oka med terapiernas ldngd och bli storre hos patienter med
tidigare magsdrsakommor. Dodlig utgdng dr mer trolig hos dldre eller forsvagade patienter. Hogre
doser av NSAID medfor troligen storre risk dn légre doser. 15.)

NSAIDs ar verkligen en tyst epidemi som har fororsakat en oerhord mangd lidande och dod.
Allménhetens kunskap om denna tragedi ar i realiteten obefintlig trots en enorm méangd av information,
huvudsakligen skrivet och existerande inom de medicinska bibliotekens fredade omraden.
Farmaceutiska foretag marknadsfor fortfarande och stodjer varldsomspannande forsdljning av dessa
toxiska substanser och regeringsorganen har inte gjort nagonting av varde for att varna allméanheten.
Farmaceutiska foretag tar nu fram en ny klass av NSAIDs som kallas COX-2-inhibitorer som
“kanske” ar mindre toxiska an deras tidigare skapelser. Men dessa anstrangningar kommer samtidigt
som ett stort antal onddiga sjukhusvistelser och dodsfall intraffar. Och i beaktande av att dessa foretag
ursprungligen skapade sadana toxiska substanser, kan vi lita pa dem med att skapa nya lakemedel for
att ersitta deras tidigare misstag? Precis som med de ursprungliga lakemedlen har man dessutom inte
utfort storskaliga och 1angvariga forsok innan kraftiga marknandsforingskampanjer och forsaljningar
har stott dessa nya “siakra” lakemedel. Istallet kommer folket 4n en gang att fa axla rollen som
forsokskaniner och aratals senare kommer vi lara kdnna resultaten av deras senaste experiment.
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