
Rola naproksenu w leczeniu 
przeciwzapalnym i przeciwbólowym 

u chorych z podwyższonym ryzykiem
sercowo-naczyniowym

Jed nym z naj sil niej szych nie mo dy fi ko wal nych czyn ni ków
ry zy ka jest wiek. Cho rzy w wie ku pode szłym, oprócz cho rób
ukła du krą że nia, czę sto zma ga ją się z wie lo ma współ i st nie ją cy -
mi scho rze nia mi prze wle kły mi zwią za ny mi z do le gli wo ścia mi
bólo wy mi, a tak że wy ma ga ją cy mi le cze nia prze ciw za pal ne go.
Na le żą do nich m.in. cho ro by na rzą du ru chu, reu ma tycz ne
i no wo two ro we. Ze wzglę du na licz ne ob cią że nia pa cjen ci po -
wy żej 65. ro ku ży cia bar dzo czę sto sto su ją po li prag ma zję.
Wśród naj czę ściej sto so wa nych le ków spo ty ka my nie ste ry do -
we le ki prze ciw za pal ne (NLPZ), które ce chu je du ża sku tecz -
ność w zwal cza niu bólu i po wszech na do stęp ność, czę sto bez
re cep ty, za rów no pod po sta cią pre pa ra tów pro stych, jed no -
skła dni ko wych, jak i zło żo nych. Na le ży pa mię tać, że NLPZ sta -
no wią he te ro gen ną gru pę, nie które z nich mo gą wy wie rać
wpływ na me ta bo lizm i sku tecz ność dzia ła nia in nych jed no cze -
śnie sto so wa nych le ków. Po nad to wy ka za no, że część NLPZ
mo że zwięk szać ry zy ko ser co wo-na czy nio we. Wy bór bez -
piecz ne go le ku z tej gru py po wi nien opie rać się na zna jo mo ści
je go me cha ni zmu dzia ła nia, moż li wych in te rak cji i dzia łań nie -
po żą da nych oraz zo stać po prze dzo ny stra ty fi ka cją ry zy ka ser -
co wo-na czy nio we go u każ de go cho re go pod da ne go te ra pii.

Wła ści wo ści far ma ko ki ne tycz ne i far ma ko dy na micz ne 
na pro kse nu

Nie ste ry do we le ki prze ciw za pal ne sta no wią bar dzo zróż ni -
co wa ną gru pę, którą mo że my podzie lić na trzy pod gru py róż -

nią ce się stop niem po wi no wac twa do cy klo o ksy ge naz (COX):
kla sycz ne (wpły wa ją podob nie na COX-1 i COX-2), pre fe ren -
cyj ne (ha mu ją COX-2 ok.15-krot nie sil niej niż COX-1) i wy -
biór cze (ha mu ją COX-2 pra wie 100 ra zy sil niej niż COX-1).
Jed nym z naj czę ściej sto so wa nych NLPZ jest na pro ksen, który
na le ży do po chod nych kwa su pro pio no we go o dzia ła niu prze -
ciw za pal nym, prze ciw bólo wym i prze ciw go rącz ko wym.
Podob nie jak kwas ace ty lo sa li cy lo wy ha mu je agre ga cję pły tek
krwi, nie mniej jed nak jest to dzia ła nie zde cy do wa nie sła biej wy -
ra żo ne[2]. Me cha nizm dzia ła nia na pro kse nu opie ra się na in hi bi -
cji obu cy klo o ksy ge naz: kon sty tu tyw nej (COX-1) bio rą cej
udział w syn te zie pro sta glan dyn speł nia ją cych funk cje fi zjo lo gicz -
ne oraz in du ko wal nej (COX-2) od po wie dzial nej za wy twa rza -
nie pro sta glan dyn w miej scu sta nu za pal ne go (Ry ci na 1).

Na pro ksen do brze wchła nia się z prze wo du po kar mo we -
go po po da niu do u st nym (95% do stęp no ści bio lo gicz nej),
osią ga jąc ma ksy mal ne stę że nie we krwi po ok. 1 h. Okres pół -
tr wa nia le ku wy no si ok. 13 h (10-20 h), sta cjo nar ne stę że nie
we krwi osią ga po 4-5 daw kach. Na pro ksen nie mal cał ko wi -
cie wią że się z al bu mi na mi oso cza (99%), jest w więk szo ści
wy da la ny z mo czem w po sta ci nie zmie nio nej i me ta bo li tów.

Wska za nia, prze ciw ska za nia i szcze gól ne środ ki ostroż no ści
pod czas sto so wa nia na pro kse nu

Na pro ksen naj czę ściej znaj du je za sto so wa nie w na -
stę pu ją cych scho rze niach: reu ma to i dal nym za pa le niu sta -
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Choroby układu krążenia pozostają od lat jedną z głównych przyczyn zgonów w populacji krajów rozwiniętych. Choroba
wieńcowa dotyczy ok. 2 milionów Polaków, stanowiąc poważny problem epidemiologiczny i społeczny. Kluczową rolę 
w profilaktyce pierwotnej i wtórnej chorób układu sercowo-naczyniowego odgrywa m.in. wczesna stratyfikacja czynników
ryzyka, wśród których najważniejszymi są: wiek, płeć, czynniki genetyczne, poziom cholesterolu całkowitego, skurczowe
ciśnienie tętnicze krwi, nikotynizm[1].
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wów, cho ro bie zwy ro dnie nio wej sta wów, mło dzień -
czym reu ma to i dal nym za pa le niu sta wów, ze sztyw nia ją -
cym za pa le niu sta wów krę go słu pa i in nych se ro ne ga tyw -
nych spo ndy lo ar tro pa tiach, jak rów nież w ostrym na pa -
dzie dny mo cza no wej oraz w le cze niu bólu o nie wiel kim
lub umiar ko wa nym na si le niu (bóle ko st ne, mię śnio we,
gło wy, men stru a cyj ne). Wśród naj czę st szych po wi kłań
zwią za nych ze sto so wa niem na pro kse nu, podob nie jak
in nych nie se lek tyw nych le ków prze ciw za pal nych, mo że -
my wy róż nić krwa wie nia z prze wo du po kar mo we go,
cho ro bę wrzo do wą żo łąd ka lub dwu na st ni cy. Przed do -
ko na niem wy bo ru NLPZ na le ży za wsze osza co wać in dy -
wi du al ne ry zy ko wy stą pie nia po wi kłań ze stro ny prze wo -
du po kar mo we go (Ry ci na 2).

Za sto so wa nie nie ste ry do wych le ków prze ciw za pal -
nych wy ma ga du żej ostroż no ści, zwła szcza u cho rych
w pode szłym wie ku, z cho ro bą wrzo do wą żo łąd ka i/lub
dwu na st ni cy, nie wy dol no ścią wą tro by, ne rek, ser ca, nie -
wy rów na nym nad ci śnie niem tęt ni czym, ast mą czy aler gią
w wy wia dzie. Wsku tek za ha mo wa nia syn te zy pro sta glan -
dyn w prze bie gu sto so wa nia nie wy biór czych NLPZ mo -
że dojść do za o strze nia nie wy dol no ści ne rek, jak rów nież
prze wo dnie nia i na si le nia ob ja wów współ i st nie ją cej nie -
wy dol no ści ser ca. Ry zy ko wy stą pie nia po wi kłań wzra sta
wprost pro por cjo nal nie do dłu go ści te ra pii. Na pro ksen
sil nie wią że się z al bu mi na mi oso cza, wy pie ra jąc tym sa -
mym in ne le ki z tych po łą czeń, dla te go na le ży za cho wać
szcze gól ną ostroż ność pod czas rów no le głe go po da wa nia
do u st nych le ków prze ciw za krze po wych, po chod nych
sul fo ny lo mocz ni ka, sul fo na mi dów. Na le ży rów nież pa -
mię tać, że jed no cze sne sto so wa nie gli ko kor ty ko ste ro i -
dów zwięk sza ry zy ko wy stą pie nia krwa wie nia z prze wo -
du po kar mo we go.

Na pro ksen a ry zy ko ser co wo-na czy nio we – 
co mówią ba da nia?

Wy ka za no, że więk szość NLPZ mo że zwięk szać ry zy ko
wy stą pie nia in cy den tów za krze po wych, za wa łu ser ca lub
uda ru mózgu, zwła szcza pod czas ich dłu go trwa łe go sto so -
wa nia u pa cjen tów ob cią żo nych cho ro ba mi ukła du krą że nia.
Wy bór od po wie dnie go pre pa ra tu u tych cho rych po wi nien
do ko nać się w opar ciu o do kład ną oce nę bi lan su ry zy ka i po -
ten cjal nych ko rzy ści pły ną cych z je go za sto so wa nia. Do tych -
czas nie okre ślo no jed no znacz nie, ja kie czyn ni ki wpły wa ją
nie ko rzy st nie na wy stę po wa nie po wi kłań ze stro ny ukła du
ser co wo-na czy nio we go. W 2009 r. w „Ame ri can Jo ur nal of
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Ryc. 2. Wybór optymalnego NLPZ z uwzglêdnieniem ryzyka
sercowo-naczyniowego oraz powik³añ ze strony przewodu
pokarmowego (zmodyfikowano na podstawie[3,4])

Ryc. 1. Mechanizm dzia³ania leków przeciwzapalnych
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Car dio lo gy” uka za ła się pra ca, w której au to rzy do ko na li
próby pod su mo wa nia czyn ni ków ry zy ka po wi kłań ser co wo-
-na czy nio wych pod czas sto so wa nia NLPZ (Ry ci na 3). Jed -
nym z naj waż niej szych oka zał się sto pień wy biór czo ści
w sto sun ku do COX-2.

Wpro wa dze nie le ków wy biór czo ha mu ją cych COX-2,
tzw. ko ksy bów, nio sło za so bą nadzie ję na znacz ną re duk -
cję po wi kłań ze stro ny prze wo du po kar mo we go. Nie ste ty
oka za ło się, że więk szość le ków z tej gru py wy wie ra nie -
ko rzy st ny wpływ na układ ser co wo-na czy nio wy. W roz po -
czę tym w 2000 r. ba da niu AP PRO Ve (Ade no ma to us Po lyp
Pre ven tion of Vio xx) po twier dzo no, że ro fe ko ksyb w po -
rów na niu z pla ce bo zna czą co zwięk szał czę stość wy stę po -
wa nia zda rzeń ser co wo-na czy nio wych. AP PRO Ve by ło
wie lo o środ ko wym, ran do mi zo wa nym, podwój nie za śle -
pio nym, kon tro lo wa nym pla ce bo ba da niem, które go ce -
lem by ła oce na 3-let niej sku tecz no ści pre pa ra tu VIO XX
(25 mg) vs pla ce bo w za po bie ga niu na wro tom po li pów je -
li ta gru be go u 2600 pa cjen tów z po li pa mi w wy wia dzie[5].
Podob ne do nie sie nia przed sta wio no w me ta a na li zie opu -
bli ko wa nej w „The Lan cet” obej mu ją cej ory gi nal ne ba da nia
prze pro wa dzo ne z udzia łem ro fe ko ksy bu. W ba da niu
VIGOR (Vio xx Ga stro in te sti nal Out co mes Re se arch) ob -
ser wo wa no podwyż szo ne ry zy ko za wa łu ser ca u osób sto -
su ją cych ro fe ko ksyb (względ ne ry zy ko 2,30, 95% przedział
ufno ści 1,22-4,33; p=0,01) w po rów na niu z gru pą le czo ną
na pro kse nem[6]. Je dy nym wciąż sto so wa nym po zo stał

ce le ko ksyb za re zer wo wa ny dla cho rych z ni skim ry zy kiem
ser co wo-na czy nio wym przy jednoczesnym wy so kim ry zy -
ku po wi kłań krwo tocz nych (Rycina 3). Mc Get ti gan 
i wsp. wy ka za li, że wśród wie lu sto so wa nych po wszech nie
NLPZ naj bez piecz niej szy mi u cho rych z podwyż szo nym
ry zy kiem ser co wo-na czy nio wym są na pro ksen i ibu pro fen
w ma łej daw ce. Na pro ksen nie zwięk szał czę sto ści wy stę -
po wa nia po waż nych zda rzeń ser co wo-na czy nio wych
(1,09 CI: 1,02, 1,16), rów nież w po rów na niu z ibu pro fe -
nem cha rak te ry zo wał się lep szym pro fi lem bez pie czeń -
stwa[7]. Gar cia-Po za i wsp. oce ni li wpływ NLPZ i pa ra ce ta -
mo lu na ry zy ko wy stą pie nia uda ru nie do krwien ne go
mózgu w gru pie 2888 cho rych. Za ob ser wo wa no istot ny
wzrost ry zy ka w gru pie le czo nej di klo fe na kiem, na to miast
nie stwier dzo no ta kie go efek tu wśród cho rych le czo nych
ibu pro fe nem, na pro kse nem czy pa ra ce ta mo lem. Pa ra ce ta -
mol oka zał się le kiem cał ko wi cie bez piecz nym rów nież
wśród cho rych ob cią żo nych wyj ścio wo wy so kim ry zy kiem
ser co wo-na czy nio wym[8]. Jed ną z naj waż niej szych meta -
analiz ostat nich lat oka za ła się prze pro wa dzo na w 2013 r.
przez Co xib and tra di tio nal NSA ID Tria li sts (CNT) Col la -
bo ra tion, w której pod da no ana li zie 280 ba dań po rów nu -
ją cych NLPZ z pla ce bo (pra wie 125000 cho rych) oraz 474
ba da nia oce nia ją ce dzia ła nie po szcze gól nych NLPZ wzglę -
dem in nych le ków tej gru py (oko ło 230 000 pa cjen tów).
Głów ny mi oce nia ny mi punk ta mi koń co wy mi by ły: po waż -
ne zda rze nia ser co wo-na czy nio we (za wał mię śnia ser co -
we go nie za koń czo ny zgo nem, udar mózgu nie za koń czo ny
zgo nem, zgon z przy czyn ser co wo-na czy nio wych), po -
waż ne zda rze nia wień co we (za wał mię śnia ser co we go
nie za koń czo ny zgo nem, zgon z przy czyn ser co wych),
udar, śmier tel ność, nie wy dol ność ser ca, po wi kła nia ze
stro ny gór ne go od cin ka prze wo du po kar mo we go (per fo -
ra cja, krwa wie nie, nie droż ność). Au to rzy wy ka za li, że po -
waż ne zda rze nia ser co wo-na czy nio we wy stę po wa ły istot -
nie czę ściej w gru pie cho rych le czo nych ko ksy ba mi (RR:
11,36, 95% CI: 1,14-1,66; p=0,0009) i di klo fe na kiem
(RR: 1,41,CI: 1,12-1,78; p=0,0036). Ibu pro fen przy czy -
niał się do zwięk sze nia je dy nie zda rzeń ser co wych (RR:
2,22, CI:1,10-4,48; p=0,0253). U bli sko 1000 pa cjen tów
przyj mu ją cych ko ksyb lub di ko fe nak przez min. rok stwier -
dzo no trzy krot nie czę st sze w po rów na niu z pla ce bo wy -
stę po wa nie głów nych zda rzeń na czy nio wych. Po nad to
śmier tel ność z przy czyn na czy nio wych oka za ła się istot nie
wy ższa w gru pie ko ksy bów (RR: 1,58, 99% CI: 1,00-2,49;
p=0,0103), di klo fe na ku (RR: 1,65, CI: 0,95-2,85;
p=0,0187) oraz nie i stot nie sta ty stycz nie ibu pro fe nu (RR:
1,90, CI:0,56-6,41; p=0,17). Je dy nie na pro ksen nie

Ryc. 3. Czyn ni ki zwiêk sza j¹ ce ry zy ko ser co wo-na czy nio we u cho -
rych le czo nych NLPZ (na pod sta wie[4])



ŚWIAT MEDYCYNY I FARMACJI 51 MARZEC 2018

zwięk szał ry zy ka wy stą pie nia zda rzeń na czy nio wych (RR:
0,93, CI:0,69-1,27) oraz zgo nu z przy czyn na czy nio wych
(RR: 1,08, CI:0,48-2,47; p=0,80), a na wet nie znacz nie
je re du ko wał. Wszy st kie NLPZ pod da ne oce nie zwięk -
sza ły ry zy ko wy stą pie nia nie wy dol no ści ser ca oraz po wi -
kłań ze stro ny gór ne go od cin ka prze wo du po kar mo we go
(ko ksy by: RR: 1,81, CI:1,17-2,81; p=0,007; di ko fe nak
RR: 1,89, CI:1,16-3,09; p=0,0106; ibu pro fen RR: 3,97,
CI: 2,22-7,10; p<0,0001; na pro ksen RR: 4,22, CI: 
2,71-6,56; p<0,0001)[9]. Wy ni ki po wyż szych ba dań osta -
tecz nie do pro wa dzi ły do wy co fa nia więk szo ści le ków
z gru py ko ksy bów oraz przy czy ni ły się do ugrun to wa nia
po zy cji na pro kse nu. 

Na le ży pod kre ślić, że na pro ksen, w prze ci wień stwie
do in nych le ków tej gru py, nie ha mu je czyn no ści pły tek
krwi[10-13]. Do dat ko wo wy ka za no, że nie wpły wa w istot ny
spo sób na ci śnie nie tęt ni cze krwi, a tak że wy ka zu je du żą
sku tecz ność przy mniej szych niż in ne NLPZ daw kach,
zwła szcza w le cze niu prze ciw bólo wym[14-15].

Bio rąc pod uwa gę wy ni ki po wyż szych ba dań i me ta a na -
liz, na le ży je szcze raz pod kre ślić, że na pro ksen nie zwięk sza
istot nie ry zy ka ser co wo-na czy nio we go i mo że być bez -
piecz nie sto so wa ny wśród pa cjen tów ob cią żo nych cho ro ba -
mi ukła du krą że nia.

Pod su mo wa nie

Nie ste ry do we le ki prze ciw za pal ne na le żą do naj czę -
ściej sto so wa nych w zwal cza niu bólu. Du ża sku tecz ność
i ła twa do stęp ność NLPZ sprzy ja ją sze ro kie mu roz po -
wszech nie niu tych le ków wśród cho rych. Naj więk szą gru -
pę pa cjen tów przyj mu ją cych re gu lar nie NLPZ sta no wią
cho rzy w wie ku pode szłym, czę sto ob cią że ni cho ro ba mi
ukła du ko st no-sta wo we go. Na le ży jed nak pa mię tać, że
w więk szo ści przy pad ków pa cjen ci po wy żej 65. ro ku ży cia
cier pią tak że na wie le in nych scho rzeń, zwła szcza ukła du
krą że nia. Te ra pia NLPZ mo że podwyż szać ry zy ko wy stą -
pie nia po wi kłań ser co wo-na czy nio wych, dla te go na le ży
dą żyć do opty ma li za cji i in dy wi du a li za cji le cze nia w opar ciu
o do kład ną oce nę wska zań i prze ciw ska zań do sto so wa nia
NLPZ oraz w mia rę moż li wo ści dą żyć do skróce nia cza su
le cze nia. Jed nym z naj bez piecz niej szych le ków prze ciw za -
pal nych i prze ciw bólo wych u cho rych z podwyż szo nym
ry zy kiem ser co wo-na czy nio wym jest na pro ksen.
W odróż nie niu od in nych NLPZ na pro ksen łą czy sku tecz -
ność dzia ła nia z wy so kim bez pie czeń stwem sto so wa nia,
które czy nią go le kiem z wy bo ru u cho rych ob cią żo nych
scho rze nia mi ukła du krą że nia.
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