Evidence for Self-Medication

International Review Journal

Leczenie ostrego bolu: poréwnanie skutecznosci
lizynianu ibuprofenu i ibuprofenu

Thomas Weiser, PhD

W leczeniu bélu oczekuje sie szybkiej i skutecznej ulgi. W badaniu prowadzonym metoda
podwdjnie Slepej préby z grupa kontrolng placebo badano skuteczno$¢, bezpieczerstwo
stosowania i tolerancje lizynianu ibuprofenu, kwasu ibuprofenowego i placebo w leczeniu
ostrego bdlu po ekstrakcji zeba madrosci. Lizynian ibuprofenu i kwas ibuprofenowy byty
dobrze tolerowane w podobnym stopniu w zakresie usmierzania bélu przez sze$¢ godzin.
Jednak mimo oczekiwan, poczatek dziatania lizynianu ibuprofenu nie wystepowat znaczaco

szybciej niz poczatek dziatania kwasu ibuprofenowego.

J ednym z zastosowan ibuprofenu, popularnego
niesteroidowego leku przeciwzapalnego, jest leczenie
ostrego bdlu - w przypadku ktérego kluczowy jest szybki
czas dziatania. Powolne rozpuszczanie si¢ ibuprofenu w
zoladku byto przyczyna opracowania lizynianu ibuprofenu,
wykazujacego lepsza rozpuszczalnos¢. Tak wiec w badaniach
farmakokinetycznych wykazano, ze maksymalne stezenie

w osoczu osiggane jest szybciej, co jest waznym warunkiem
wstepnym uzyskania szybkiego poczatku dziatania [1].
Dzialanie przeciwbolowe ibuprofenu i lizynianiu ibuprofenu
poréwnano w niedawno opublikowanym badaniu klinicznym,
ktérego wyniki dostarczaja innych informacji na temat zalet
farmakokinetycznych lizynianiu ibuprofenu.

Ibuprofen to popularny i powszechnie stosowany
niesteroidowy lek przeciwzapalny, stosowany w leczeniu
ostrego bdlu o nasileniu fagodnym do umiarkowanego.
Bedac kwasem, ibuprofen rozpuszcza si¢ powoli w kwasnym
$rodowisku zoladka, tak ze maksymalne stezenie w osoczu
jest niekiedy osiggane dopiero 90 minut po przyjeciu.
Poniewaz szybki poczatek dziatania jest kluczowy w leczeniu
ostrego bdlu, opracowano nowe postaci ibuprofenu w

celu umozliwienia szybszego wchlaniania, a poprzez to
szybszej biodostepnosci po podaniu doustnym. Nalezg do
nich tabletki musujace, ptynne preparaty lub sél lizynowa i
argininowa kwasu ibuprofenu. Maksymalne stezenie w osoczu
w przypadku tych nowych postaci jest prawdopodobnie
osiggane juz 29 do 40 minut po przyjeciu. Niemniej wartosci
te zazwyczaj odnoszg sie do przyjecia leku na czczo po
poszczeniu przez ponad 10 godzin.

Do tej pory istnieje niewiele danych dotyczacych
bezposredniego poréwnania ibuprofenu i lizynianu
ibuprofenu

Metaanaliza opublikowana w 2014 roku wykazala, ze

szybko rozpuszczajacy si¢ ibuprofen byt bardziej skuteczny
niz zwykly ibuprofen [2]. Niemniej ta metaanaliza byla
oparta na niewielkiej liczbie badan przeprowadzonych z
zastosowaniem arginianu ibuprofenu i w zadnym z nich nie
stosowano lizynianu ibuprofenu jako leku poréwnawczego.
Dlatego tez w omawianym badaniu badano dziatanie
przeciwbolowe i poczatek dziatania ibuprofenu i lizynianiu
ibuprofenu u pacjentéw po przebytej operacji usuniecia
zebow madrosci. Chirurgiczne usuniecie zebéw madrosci jest
szczegolnie przydatne jako model bélu do oceny skutecznosci
niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych i jest zalecane przez
europejskie organy nadzorcze ds. lekéw do badan lekéw
przeciwbdlowych u pacjentéw z ostrym bélem somatycznym.
Powodem jest to, Ze operacja ta jest standardowym zabiegiem
chirurgicznym, ktéry wymaga jedynie znieczulenia
miejscowego i ktory prowadzi do wystapienia znacznego bolu
pooperacyjnego, ktéry moze utrzymywac si¢ do 48 godzin od
przeprowadzenia zabiegu.

W badaniu klinicznym poréwnano ibuprofen i lizy-
nian ibuprofenu u pacjentéw z ostrym bélem

Do randomizowanego, kontrolowanego placebo,
wieloosrodkowego, prowadzonego metodg podwojnie lepej
proby badania wlaczono dorostych w wieku od 18 do 60 lat, u
ktérych przeprowadzono ekstrakeje jednego lub wiecej zebow
madrosci (zeby trzecie trzonowe). Zostali oni przydzieleni
losowo w stosunku 2:2:1 do grupy otrzymujacej lizynian
ibuprofenu (683 mg, co odpowiada 400 mg ibuprofenu),
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Leczenie ostrego boélu: poréwnanie skutecznosci lizynianu ibuprofenu i ibuprofenu
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Ryc. 1: UsSmierzenie b6lu w okresie 6 godzin. Rycina
zmodyfikowana na podstawie [1]

ibuprofen (400 mg) lub placebo. Pacjenci otrzymali
pojedyncza dawke danego leku lub placebo po ustapieniu
dziatania leku znieczulajacego miejscowo. Zmniejszenie
nasilenia bélu (u$mierzenie bdlu; ang. pain relief, w skrécie
PAR) bylo zgtaszane przez pacjentéw na 5-punktowej skali
(0od 0 = brak u$mierzenia bolu do 4 = catkowite u§émierzenie
bdlu). Nasilenie bélu podawano na 100 mm wizualnej

skali analogowe;j. Kazdy z obydwu parametréw zapisywano

sukcesywnie przez okres od 15 minut do 6 godzin od podania.

Pierwszorzedowym punktem konicowym dotyczacym
skuteczno$ci byta usredniona suma punktéw uzyskanych
w zakresie PAR po 6 godzinach (TOTPAR). Zapisywano
réwniez poczatek dzialania i dzialania niepozadane.

Brak nadrzednosci lizynianu ibuprofenu

Sposérod 351 pacjentéw wlaczonych do badania 141
otrzymalo lizynian ibuprofenu, 139 ibuprofen, a 71 placebo.
W poréwnaniu z placebo obydwa leki istotnie zmniejszaty
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Ryc. 2: Réznica w nasileniu bdlu w okresie 6 godzin. Rycina
zmodyfukowana na podstawie [1]

nasilenie bolu 15 minut po przyjeciu i przez caly okres 6
godzin. Suma punktéw TOTPAR w grupie otrzymujacej
lizynian ibuprofenu wynosita 19,57 w poréwnaniu z

19,96 w grupie otrzymujacej ibuprofen oraz 8,27 w grupie
otrzymujacej placebo. Lizynian ibuprofenu byt w istocie
znacznie bardziej skuteczny niz placebo, ale jego dziatanie
byto poréwnywalne z dziataniem ibuprofenu (patrz ryciny).
Nie obserwowano réwniez mierzalnej istotnej réznicy miedzy
ibuprofenem ilizynianem ibuprofenu w zakresie wystgpienia
poczatku dzialania (tabela). Obydwa leki byly dobrze
tolerowane. Wszystkie dziatania niepozadane (zdarzenia
niepozadane) mialy nasilenie tagodne do umiarkowanego.

W badaniu wykazano zatem, ze lizynian ibuprofenu nie
wykazuje nadrzednos$ci nad ibuprofenem w zakresie dziatania
przeciwbdlowego, poczatku dziatania lub tolerancji u
pacjentéw z pooperacyjnym bolem zeba.

Tabela: Mediana czasu do wystapienia poczatku dziatania

Mediana czasu w minutach

Wartos$¢ p

(95% przedziat ufnosci)

Lizynian Ibuprofen Placebo Poréwnanie lizynianu
ibuprofenu ibuprofenu z
ibuprofenem
UsSmierzenie bélu zaobserwo- 30 120 0,6618
wane po raz pierwszy* (25,0; 30,0) (30,0; 40,0) (50,0; 325,0)
Znaczace usmierzenie bélu* 60 n/a 0,8630
(55,0; 75,0) (60,0; 90,0) (280,0; n/a)
Zmniejszenie nasilenia bélu 65,6 71,3 nla 0,9133
o potowe (53,1; 95,0) (57,2; 96,7) (n/a; n/a)

a: niemozliwe do obliczenia, poniewaz zbyt mata liczba pacjentéw osiggneta punkt koricowy
acjentéw proszono o zapisywanie momentu, w ktérym usmierzenie bélu byto odczuwalne po raz pierwszy oraz kiedy

mierzenie bélu stato sie znaczaco odczuwalne.
bela zmodyfikowana na podstawie KyselovicJ et al. 2020*
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Inne mozliwosci uzyskania szybszego poczatku
dziatania ibuprofenu

Jak juz wspomniano, nowoczesne preparaty ibuprofenu,
takie jak tabletki musujace, kapsulki zawierajace ptynny
ibuprofen lub lizynian ibuprofenu, zdecydowanie wykazuja
szybsza biodostepnos¢, jednak wymaga to na ogdt przyjecia
na czczo po okoto 10 godzinach niespozywania pokarmow.
Zatem w jaki sposdb mozna by uzyskac szybsze i bardziej
nasilone dzialanie ibuprofenu? Jedng z mozliwosci jest
skojarzenie z innym lekiem przeciwbolowym, takim jak
paracetamol. Rézne mechanizmy dziatania umozliwiajg
uzyskanie bardziej nasilonego dzialania przeciwbdlowego
w przypadku skojarzenia tych dwoch substancji czynnych
anizeli w przypadku zastosowania pojedynczych lekéw.
Inng mozliwoscig jest skojarzenie z kofeing. Kofeina, jako
koanalgetyk, moze przyczynic si¢ do wickszej skutecznosci
w u$mierzaniu bélu. W jednym z badan naukowych
skojarzenie 400 mg ibuprofenu ze 100 mg kofeiny wykazalo
bardziej nasilone i szybsze dzialanie niz w przypadku
stosowania samego ibuprofenu[3]. Stad tez skojarzenie
ibuprofenu z paracetamolem lub kofeing moze by¢
skuteczniejszym sposobem na zwiekszenie nasilenia dziatania
przeciwbdlowego niz stosowanie lizynianu ibuprofenu.
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