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LAVORO ORIGINALE

Laterapia con analgesici puri
in un ambulatorio reumatologico
Pure analgesicsin a rheumatological outpatient clinic

T.Maio, P. Trezzi*, M.A. Cimmino

Clinica Reumatologica, Dipartimento di Medicina Interna e Specialitd Mediche, Universita degli Sudi di Genova e
'Direzione Medica, Griinenthal-Formenti, Milano

SUMMARY

Objective: Pure analgesicsare only rarely used by Italian clinicians and this holds true also for rheumatologists. This
work is concerned with an evaluation of the use of analgesics in a rheumatological outpatient clinic during the peri-
od 1989-1999.

Methods: The records of 1705 patients consecutively seen at the clinic were downloaded on a specifically built web-
site.

Results: 44609 visits were considered. In 260 of them (5.8%), analgesics were prescribed to 234 (13.7%) patients. The
number of patients with a prescription of analgesics steadily increased during the years 1989-1999. The diagnosesin
patients assuming analgesics were: osteoarthritis (47.1%), inflammatory arthritis (24.2%), soft tissue rheumatisms
(13.7%), nonspecific arthralgia/myalgia (7.5%), and connective tissue diseases (2.6%). Peripheral analgesics were
used in 188 (82.5%) patients and central analgesics were used in the remaining 40 patients (17.5%). Analgesic drugs
were used mainly in degenerative joint conditions. The indications for analgesics in the 55 patients with inflammato-
ry arthritswere: (a) partial or total remission of arthritis; for this reason non-steroidal anti-inflammatory drugs were
no longer required in 18 patients; (b) to increase the analgesic effect of NSAIDs in 23 patients; (¢) contraindications
to NSAIDsin 14 patients (renal failurein 2 patients, gastritisin 10, allergy and bleeding in the remaining two).
Conclusions: About 14% of our outpatients were treated with analgesics with an increasing trend in the examined pe-
riod. The main indications for analgesics are degenerative conditions but they can be used also in selected patients

with arthritis.

INTRODUZIONE

| trattamento delle malattie reumatiche é tradizio-

nalmente basato sugli antiinfiammatori non ste-
roidei (FANS), associati 0 meno acorticosteroidi per
via generale e locae, e a farmaci che cercano di
modificarel’ evoluzione dellamalattia (Disease Mo-
difying Anti Rheumatic Drugs, DMARDS). In Ita
lig, I'uso dei farmaci analgesici (FA) centrali e pe-
riferici € in generale scarso in tutte le forme di do-
lore acuto e cronico (1). L'Italia il paese europeo
conil piti basso consumo di morfina, una anomalia
ala quae il Ministero della Sanita ha cercato re-
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centementedi ovviare rendendo meno complessala

prescrizionedi questo tipo di farmaci. Non fanno ec-

cezione a questo proposito le malattie reumatiche,
nelle quali i FANS vengono di solito preferiti ai FA.

Questo e vero non solo nelle forme infiammatorie,

maanche in quelle degenerative nelle quali teorica-

mente |’ attivita analgesica € I’ unico effetto dei

FANS che viene sfruttato. Le possibili ragioni del-

lo scarso utilizzo dei FA in Italiaincludono:

) il timore del loro effetto nefrotossico, partico-
larmente frequente un tempo con i derivati del-
lafenaceting;

b) I’ opinione cheil FA siaun farmaco “minore” o,
al contrario, che sia un farmaco “eccessivo” in
guanto stupefacente;

¢) lacomplessitadellaprescrizione di farmaci stu-
pefacenti su ricettario specialefornito dall’ ordi-
ne del medici;
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d) lates chei FANS siano piu efficaci a causa di
un’ azione alivello patogenetico;
€) lapressione commerciale chefino ad oggi é sta-
taindirizzata prevalentemente ai FANS.
Questo atteggiamento non tiene conto del fatto che
numeros studi hanno dimostrato I’ utilita dei FA
come trattamento alternativo o aggiuntivo ai FANS
sopratutto nell’ artrosi (OA). Infatti il paracetamo-
lo &in grado di controllare adeguatamente i sinto-
mi dell’artrosi nel 40% dei pazienti (2) e I’ aceta-
minofene risulta di efficacia comparabile all’ibu-
profene nel trattamento della gonartrosi (3). L' ag-
giunta di ossicodone o0 ossicodone pit acetamino-
fene ai comuni FANS incrementa I’ efficacia del
FANS nel trattamento dell’ OA a varia localizza-
zione (4).
Altri studi hanno invece dimostrato una leggera
preferenza per i FANS da parte dei pazienti artro-
sici trattati in manierasequenziale con FANS e FA
(5). Nel complesso, € probabile chei FANS siano
piu efficaci dei FA anche nelle forme degenerative
maa prezzo di effetti collaterali piu gravi. Per que-
staragione, le principali linee guida sul trattamen-
to dell’ OA indicano come prima sceltail paraceta-
molo o un atro analgesico (6, 7) sia per ragioni di
basso costo, sia per latollerabilita e la buona effi-
cacia. Nonostante che la “ evidence based medici-
ne” raccomandi i FA cometrattamentoiniziale del-
le malattie reumatiche degenerative, moltadell’ at-
tivita scientifica e promozionale riguardante i
FANS é centrata sull’ artrosi, come recentemente
evidenziato da Dieppe (8). Inoltre le pubblicazio-
ni sui FANS riguardano quasi esclusivamente con-
fronti tra FANS diversi mentre sono rari gli studi
che confrontano FANS e FA (9).
Nel tentativo di valutare I’ atteggiamento del reu-
matologo nei confronti dei FA, abbiamo analizza-
to I’ utilizzo di questo tipo di terapiain un campio-
ne di pazienti visitati in un ambulatorio reumato-
logico. Lo scopo dello studio & stato essenzial-
mente quello di valutareil tipo di pazienti che han-
no ricevuto questi farmaci e le ragioni del loro uti-
lizzo. A causa del disegno dello studio, non € sta-
to possibile analizzare in dettaglio I’ efficacia e la
tollerabilita dei FA.

PAZIENTI E METODI

Lo studio, di tipo retrospettivo, s € svolto in un am-
bulatorio reumatologico di | livello con unaattivita
pari acirca 10 visite settimanali, effettuate sempre
dallo stesso clinico. Sono state esaminate tutte le

cartelle ambulatoriali dei pazienti visitati nel pe-
riodo settembre 1989-dicembre 1999. Le informa-
zioni rilevate erano:

dati demografici;

patol ogia principale e patol ogie associate;

farmaci somministrati con particolare riferimento
ai FA per i quali venivano registrati il dosaggio e
ladurata del trattamento.

| dati sono stati inseriti in una cartella elettronica
su rete (www.reumadol.com). Unavoltaentrati nel
sito, le opzioni disponibili sono la scheda di rac-
colta dati, I’elenco del propri casi inseriti e le ta-
belle con le statistiche descrittive delle principali
variabili considerate, relativamente al proprio cen-
tro. Laschedaé costituitadaunaserie di campi suc-
cessivi; per alcuni di essi (ad esempio per le tera
pie) é previstala possibilita di sceltatra una serie
di risposte preordinate. L' analis statistica e stata ef-
fettuata centralmente. Essacomprendevail test t di
Student per il confronto di medie ed il x* per il
confronto di percentuali. E stata considerata signi-
ficativa una probabilita inferiore al 5%.

RISULTATI

Nel periodo 1989-1999 sono stati visitati com-
plessivamente 1705 pazienti per un numero totale
di 4469 visite. Duecentotrentaquattro (13.7%) pa-
zienti hanno ricevuto una prescrizione di FA in
260/4469 (5.8%) visite ambulatoridi. Il numero di
prescrizioni di FA & cresciuto costantemente nel
periodo preso in esame (Fig. 1). Dei 228 pazienti
studiati, 29 (12,7%) erano uomini e 199 (87,3%)
donne; I’ etamediaeradi 61,6 anni (range 14-89 an-
ni). La distribuzione dei pazienti per sesso e clas-
si di etaeriportatanellafigura 2. Nellafigura3 e
schematizzata lafrequenza delle diverse patologie
per le quali sono stati utilizzati i FA. Le diagnosi
piu frequenti sono state artrosi nel 47,1% (gonar-
trosi 27%, artrosi delle mani 8%, coxartrosi 7%),
artrite (24,2%), reumatismi extraarticolari (13,7%),
mialgie/artralgie (7,5%) e connettiviti (2,6%).
53/228 (23,2%) pazienti presentavano comorbi-
dita, rappresentate soprattutto daipertensione (28
pazienti), pirosi gastrica (5) e diabete (3).

In 188 (82,5%) pazienti sono stati utilizzati FA pe-
riferici mentre nel restanti 40 (17,5%) sono stati
impiegati FA centrali. | FA utilizzati sono elencati
nellatabella 1. Settantasel (33,3%) pazienti hanno
assunto FA come unico trattamento della loro pa-
tologia. 57/107 (53,3%) pazienti con artrosi e 1/55
(1,8%) pazienti con artrite hanno assunto solo FA
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Tabella I - Farmaci analgesici e frequenza del loro utilizzo.

Analgesici centrali 40
Tramadolo 29
Paracetamolo+codeina 10
Pentazocina 1

Analgesici periferici 188
Paracetamolo 156
Acido acetilsalicilico 22
Metamizolo 6
Paracetamolo +
Acido acetilsalicilico 2
Propacetamolo 2

(X’=41,8, p<0.00001). Le terapie piu frequente-

mente utilizzate in concomitanza con i FA erano

FANS (71 pazienti), corticosteroidi (62), miorilas-

santi (36), e immunosoppressori (27). Dei 152 pa-

Zienti che assumevano anche altre terapie antireu-

matiche, il 22,8% assumeva un solo altro farmaco,

il 31,1% ne assumevadueed il 12,7% tre. Lera-

gioni dell’ assunzione dei FA nei 55 pazienti con ar-

trite sono le seguenti:

a) remissione parziale ototale dell’ artrite per cui il
FANS non era piu ritenuto necessario in 18 pa-
zienti;

b) necessita di aumentare |’ attivita analgesica non
sufficientemente assicuratadal solo FANSin 23
pazienti;

¢) impossibilitdad usarei FANS per presenzadi ef-
fetti collaterali gravi in 14 pazienti (insufficien-
zarenadlein 2 pazienti, gastrite erosivain 10, al-
lergia e sanguinamento in atto nei restanti due).

Inbenil 96,4% dei pazienti trattati, il FA venivaas-
sunto per os mentre la via intramuscolare e rettale
venivano utilizzate ciascuna dall’ 1,8% dei pazien-
ti. Non vi erano sostanziali differenze tra analgesi-
ci centrali e periferici per quanto riguardalaviadi
somministrazione. La durata del trattamento con
FA, cheé stato possibile vautarein 124 pazienti, era
compresatra 3 e 1040 giorni (media 78,5 £ 139,4
giorni) (Fig. 4). Laduratamediadel trattamento era
di 52,9 + 33,6 giorni (range 15-120 giorni) per gli
analgesici centrali e di 82 + 147,9 giorni (range 3-
1040 giorni) per gli analgesici periferici.

Pur con i limiti specificati nella sezione dei meto-
di, & stato possibile valutare retrospettivamente |’ ef -
ficacia dei FA in 75 pazienti. | risultati sono de-
scritti nellafigura5. Come atteso, |’ efficacia anal-
gesicadei FA era maggiore se venivano assunti in
concomitanzacon i FANS. In questa analisi retro-
spettiva, un solo paziente hariportato effetti colla-
terali imputabili al’ uso di analgesici: s tratta di
unadonnadi 49 anni che assumeva acido acetilsa-
licilico adosi analgesiche e che dopo un giorno di
terapia ha presentato pirosi gastrica. Tale sintomo
€ durato 72 ore ed & scomparso con |’interruzione
del trattamento.

DISCUSSIONE

L' esperienzadel nostro ambulatorio suggerisce che
i FA vengono prescritti a 14% circa dei pazienti
reumatici. La frequenza del loro utilizzo & pro-
gressivamente aumentata dal 1989 al 1999. Le ra-
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gioni alabase di questo trend temporale risiedono
nella pubblicazione in letteratura di alcuni lavori
che hanno dimostrato una sostanziale equivalenza
di efficaciatraFANS e FA nelleforme articolari de-
generative, nella pubblicazione di linee guida per
I"artrosi nelle quali i FA sono raccomandati come
farmaci di prima scelta e nei sempre pit numerosi
studi epidemiologici che dimostrano I’ elevata fre-
guenza di effetti collaterali dei FANS (10, 11). In
accordo con gqueste osservazioni, i FA sono stati da
noi utilizzati prevalentemente nelle forme articola
ri ed extraarticolari degenerative qudi I'artrosi, i
reumatismi extraarticolari, le artromial gie non spe-
cificate e |’ osteoporosi. | nostri dati suggeriscono
inoltre un ruolo per i FA anche nelle artriti quando
il FANS sia eccessivo, insufficiente o rischioso.
L’ osservazione poi chein 53 pazienti era presente
una comorbiditaimportante, rinforza ulteriormen-
telapreferenzaperi FA. Infatti, sial’ipertensione
sialagastropatia, che erano le comorbiditapit fre-
guenti, sono controindicazioni relative all’ uso dei
FANS.

| FA utilizzati piu frequentemente sono stati quel-
li ad azione perifericaquali il paracetamolo, | aci-
do acetilsalicilico ed il metamizolo. Al contrario,
acausa forse del timore di effetti collaterai, i FA
ad azione centrale, quai il tramadolo e la codeina,
Sono stati usati in unaminoranza dei pazienti. Co-
me era logico aspettarsi, i FA sono stati utilizzati
come monoterapia piu spesso nelle forme degene-
rative che in quelle infiammatorie. Nella maggio-
ranza dei pazienti perd figuravano in schemi
compless di politerapia. Anche la durata della te-

rapia con FA é stata in genere lunga, superiore ai
2 mesi in pit del 50% dei pazienti in accordo con
il carattere cronico delle patologie trattate. Risulta
quindi sorprendente che solo un paziente, che ave-
va assunto acido acetilsalicilico, abbia presentato
effetti collaterali significativi segnalati in cartella
clinica. Tuttavia questa osservazione va presa con
molta cautelain quanto il disegno dello studio non
prevedeva una valutazione degli effetti collaterali,
molti pazienti non sono tornati a controllo dopo la
prescrizione dell’ analgesico e I’ attribuzione degli
effetti collaterali risultadifficilein corso di polite-
rapia.

Un aspetto innovativo di questo studio é stato I’ uti-
lizzo della rete per raccogliere i dati. Vi sono in-
dubbiamente alcuni importanti vantaggi nell’ uso
di questatecnica. In primo luogo, labozzadi car-
tella utilizzata e stata frequentemente modificata
alivello centrale durante questa prima fase speri-
mental e per apportare i miglioramenti che veniva-
no richiesti dagli utilizzatori in base al’ esperien-
za pratica acquisita con I'immissione dei dati. In
secondo luogo € possibile una valutazione stati-
sticadei risultati effettuata centralmente in tempo
reale che permette agli sperimentatori di valutare
in ogni momento i risultati relativi ai loro pazien-
ti. Questi vantaggi diverranno ancora piu evidenti
in un prossimo futuro quando questa cartellaverra
utilizzata in uno studio prospettico multicentrico.
| risultati di questo studio potranno chiarire se la
frequenzadi utilizzo dei FA e simile nel vari cen-
tri reumatologici italiani, quali sono le caratteri-
stiche che differenziano i pazienti trattati con FA
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daquelli che non li assumono ed infine |’ efficacia
di questi trattamenti e la frequenza degli effetti
collaterali.

In attesa di questi risultati piu completi possiamo
affermare, sulla base della nostra esperienza, chei
FA sono di utilizzo sempre piu frequente e che rap-

RIASSUNTO

Lafrequenza dell’ uso degli analgesici in un ambulatorio di reumatologia nel periodo 1989-1999 é stata valutata esa-
minando le cartelle di 1705 pazienti visitati consecutivamente. Sono state prese in esame 4469 visite. In 260 (5.8%)
di queste e stata effettuata una prescrizione di analgesici a 234 (13.7%) pazienti. || numero di pazienti ai quali sono
stati prescritti analgesici € aumentato progressivamente nel periodo 1989-1999. Le diagnosi dei pazienti trattati con
analgesici erano: artrosi (47,1%), artrite (24,2%), reumatismi extraarticolari (13,7%), artralgie o mialgie aspecifiche
(7,5%), e connettiviti (2,6%). La principale indicazione per il loro uso eral’ artrosi, ma questi farmaci possono essere

utilizzati anche in pazienti selezionati con artrite.

Parole chiave. Analgesici, analgesici centrali, analgesici periferici, malattie reumatiche.
Key words: Analgesics, central analgesics, peripheral analgesics, rheumatic diseases.

presentano un utile complemento nel trattamento
delle malattie reumatiche. E facile prevedere un ul-
teriore incremento del loro uso in un prossimo fu-
turo anche sulla base dell’ epidemiologia del dolo-
re cronico che € in continuo aumento nella popo-
lazione generae (12).
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