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Ajourfgrte retningslinjer for brug af ibuprofen i hgje doser
En gennemgang fastslar, at daglige doser pa 2 400 mg og derover er
forbundet med en lille hjerte-karrisiko

CMDh? har enstemmigt vedtaget opdaterede retningslinjer for anvendelse af hgje doser ibuprofen.
Dette fglger efter en gennemgang foretaget af EMA's Udvalg for Risikovurdering inden for
Leegemiddelvurdering (PRAC), som fastslog en let forhgjet risiko for hjerte-karproblemer sdsom
hjerteanfald og slagtilfeelde ved brug af ibuprofen i hgje doser (2 400 mg dagligt eller derover).
Gennemgangen viser, at hgje doser ibuprofen giver samme risiko som visse andre non-steroide
antiinflammatoriske leegemidler (NSAID), herunder COX-2 haemmere og diclofenac.

Der er ikke gget hjerte-kar-risiko med ibuprofen i doser op til 1 200 mg dagligt, som er den hgjeste
normale dosis for handkabspreeparater i EU til indtagelse gennem munden.

For at minimere den kardiovaskulaere risiko bgr ibuprofen i hgj dosering (2 400 mg dagligt eller
derover) undgas ved alvorlige underliggende hjerte eller kredslgbsproblemer sdsom hjertesvigt,
hjertesygdom og kredslgbsproblemer og hos patienter med tidligere hjerteanfald eller slagtilfeelde.

Desuden bgr laegen ngje vurdere risikofaktorer for hjerte-karsygdomme hos patienter, der sesettes i
langtidsbehandling med ibuprofen, navnlig nar der behgves hgje doser. Til risikofaktorerne hgrer
rygning, hgjt blodtryk, sukkersyge og hgjt kolesteroltal.

Gennemgangen omfattede ogsa vekselvirkningen mellem ibuprofen og lavdosis-acetylsalicylsyre, nar
dette tages for at nedseette risikoen for hjerteanfald og slagtilfeelde. Laboratorieundersggelser har vist,
at ibuprofen nedseetter den blodfortyndende virkning af acetylsalicylsyre. Det er dog fortsat usikkert,
om langvarig brug af ibuprofen i klinisk praksis nedsaetter fordelene ved lavdosis-acetylsalicylsyre til
forebyggelse af hjerteanfald og slagtilfeelde. Lejlighedsvis brug af ibuprofen skulle ikke have betydning
for fordelene ved lavdosis-acetylsalicylsyre.

De ajourfarte retningslinjer vedragrende hjerte-karrisiko med ibuprofen i hgj dosis skal indga i
produktinformationen for ibuprofen-laegemidler, ligeledes oplysninger om vekselvirkningen mellem
ibuprofen og acetylsalicylsyre.

Anbefalingerne for ibuprofen geelder ogsa for dexibuprofen, et leegemiddel, der svarer til ibuprofen.
Med hgje doser dexibuprofen menes doser pa 1 200 mg dagligt eller derover.

1 CMDh er en leegemiddelmyndighed, der repraesenterer EU’s medlemsstater, Island, Liechtenstein og Norge.

30 Churchill Place e Canary Wharf e London E14 5EU e United Kingdom

Telephone +44 (0)20 3660 6000 Facsimile +44 (0)20 3660 5555 An agency of the European -
Send a question via our website www.ema.europa.eu/contact Union

© European Medicines Agency, 2015. Reproduction is authorised provided the source is acknowledged.



Da CMDh nu har vedtaget PRAC's retningslinjer enstemmigt, skal sendringerne af produktinformationen
for lsegemidler indeholdende ibuprofen og dexibuprofen i henhold til en vedtagen tidsplan gennemfgres
direkte af de medlemsstater, hvor leegemidlerne er godkendt.

Information til patienter

e En gennemgang af ibuprofen i EU har bekraeftet, at der er en lille risiko for hjerteanfald og
slagtilfeelde hos patienter, der far hgje doser af leegemidlet (2 400 mg dagligt eller derover). Der er
ikke konstateret risiko med ibuprofen i doser op til 1 200 mg dagligt, som er den ssedvanlige
hgjeste dosis for stgrstedelen af patienterne.

e Risikoen ved hgje doser ibuprofen svarer til den, der ses med visse andre non-steroide
antiinflammatoriske laegemidler (NSAID), herunder COX-2 haeemmere og diclofenac. For diclofenac
blev risikoen vurderet til at svare til 3 ekstra hjerteanfald for hver 1 000 patienter, der far
diclofenac i et ar.

e Det frarddes nu at bruge hgje doser ibuprofen, hvis man har hjerte- eller kredslgbssygdomme
sasom hjertesvigt, hjertesygdom og kredslgbsproblemer, eller tidligere har haft et hjerteanfald
eller slagtilfeelde.

e For du bliver sat i behandling med ibuprofen i hgj dosis, vil leegen ngje vurdere, om du har
risikofaktorer sdsom hgijt blodtryk, hgjt kolesterolindhold i blodet eller rygning.

e Langvarig brug af ibuprofen kan nedseaette virkningen af lavdosis-acetylsalicylsyre, som tages for at
nedseette risikoen for hjerteanfald og slagtilfeelde. Fgr du bruger ibuprofen sammen med
acetylsalicylsyre, skal du derfor altid spgrge leegen eller apotekspersonalet til rads.

e Anbefalingerne for ibuprofen gaelder ogsa for dexibuprofen, et leegemiddel, der svarer til ibuprofen.
Med hgje doser dexibuprofen menes doser pa 1 200 mg dagligt eller derover.

e Spgarg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.
Information til sundhedspersoner

e Data fra metaanalyser og epidemiologiske undersggelser viser gget risiko for kardiovaskulaere
haendelser (sdsom myokardieinfarkt og apopleksi) ved brug af ibuprofen i hgje doser (2 400 mg
dagligt eller derover).>™

e Risikoen ved hgje doser ibuprofen svarer til den, der ses med visse andre non-steroide
antiinflammatoriske laeegemidler (NSAID), herunder COX-2 haeemmere og diclofenac. For diclofenac
blev risikoen vurderet til at svare til omkring tre ekstra tilfaelde af stgrre vaskuleere haendelser pr.
1 000 deltagere pr. ar.

e Hgje doser ibuprofen bar undgas hos patienter med kardiovaskuleer sygdom (f.eks. ukontrolleret
hypertension, kongestiv hjerteinsufficiens (NYHA klasse IlI-111), manifest iskeemisk hjertesygdom,
perifer arteriel sygdom og cerebrovaskulaer sygdom).

e Ved risikofaktorer for kardiovaskuleere haendelser (f.eks. hypertension, hyperlipideemi, diabetes
mellitus eller rygning) bagr hgje doser ibuprofen kun anvendes efter ngje vurdering.

e Effekten af ibuprofenbehandlingens varighed pa den kardiovaskuleere risiko er usikker.

e For dexibuprofen foreligger der ikke specifikke data om den kardiovaskulaere risiko, men
dexibuprofen i eekvipotente doser (1 200 mg dagligt eller derover) ma forventes at medfgre
samme kardiovaskulaere risiko som hgjdosis ibuprofen.
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e Eksperimentelle data tyder pda, at langvarig brug af ibuprofen/dexibuprofen kan nedsaette den
kardioprotektive virkning af lavdosis-acetylsalicylsyre (typisk 75 mg dagligt). Dette skyldes, at
ibuprofen kompetitivt kan haemme virkningen af lavdosis-acetylsalicylsyre pa
trombocytaggregationen, nar de anvendes samtidigt. Der forventes ingen klinisk relevant effekt
ved lejlighedsvis brug af ibuprofen.
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Mere om laegemidlet

Ibuprofen er et smertestillende og antiinflammatorisk laegemiddel, der tilhgrer laegemiddelklassen
NSAID (nonsteroide antiinflammatoriske leegemidler). Det virker ved at blokere enzymet
cyclooxygenase, der anvendes ved produktion af prostaglandiner, som er medvirkende ved
inflammation og smerter.

Den saedvanlige dosis til voksne og bgrn over 12 ar er 200-400 mg 3-4 gange dagligt efter behov.

Ibuprofen findes i leegemidlerne som en blanding af to molekyler, der er spejlbilleder af hinanden
(enantiomerer). Dexibuprofen, den aktive enantiomer, fas undertiden saerskilt og er derfor omfattet af
denne gennemgang. En dosis pa 2 400 mg ibuprofen dagligt svarer til 1 200 mg dexibuprofen dagligt.

Ibuprofen og dexibuprofen markedsfagres i EU i en raekke forskellige formuleringer. Gennemgangen
omfattede formuleringer til hele kroppen, dvs. til indtagelse gennem munden eller ved injektion
(systemiske formuleringer); den omfattede ikke formuleringer sdsom geler eller sprayer, der pafares
pa huden i det bergrte omrade. Laegemidler med ibuprofen og dexibuprofen har veeret godkendt ved
nationale procedurer i EU og har veeret pa markedet i mange ar under mange forskellige
handelsnavne. De fas pa recept og i handkab.

Mere om sikkerheden af NSAID

Sikkerheden af NSAID, herunder ibuprofen, er jeevnligt blevet gennemgaet af myndighederne i EU i
lgbet af de senere ar. Gennemgange foretaget i 2005, 2006 og 2012 bekrzeftede, at NSAID som klasse

er forbundet med risiko for blodpropper i arterierne (tromboemboliske arterielle haendelser), navnlig
hos patienter med underliggende hjerte- eller kredslgbssygdom eller visse hjerte-karrisikofaktorer, og
navnlig i hgje doser.
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Der er i forvejen indfgrt en klasseadvarsel, og produktinformationen for alle NSAID anbefaler, at de
anvendes i den laveste effektive dosis og i den kortest mulige tid, der er ngdvendig til kontrol af
symptomerne.

Denne seneste gennemgang omfattede de akkumulerede erfaringer vedrgrende hjerte-kar-risikoen
med ibuprofen i hgje doser og vekselvirkning mellem ibuprofen i alle doser og acetylsalicylsyre.

Mere om proceduren

Gennemgangen af ibuprofen blev indledt den 9. juni 2014 p& anmodning af Det Forenede Kongeriges
leegemiddelstyrelse (MHRA) i medfgr af artikel 31 i direktiv 2001/83/EF. Den var foranlediget af
beteenkeligheder ved, at hgje doser ibuprofen kan teenkes at have samme kardiovaskuleere risiko som
COX-2 heemmere og diclofenac.

Gennemgangen blev foretaget af Udvalget For Risikovurdering inden for Leegemiddelvurdering (PRAC),
som har ansvar for vurdering af sikkerhedsspgrgsmal vedrgrende laegemidler til mennesker, og som
fremsatte et saet anbefalinger. Leegemidler indeholdende ibuprofen er alle godkendt nationalt. Derfor
blev anbefalingerne fra PRAC forelagt koordinationsgruppen vedrgrende gensidig anerkendelse og
decentrale procedurer — lzegemidler til mennesker (CMDh), som vedtog et endeligt standpunkt. CMDh
er en leegemiddelmyndighed, der repraesenterer EU’s medlemsstater, Island, Liechtenstein og Norge.
Den har ansvar for harmonisering af sikkerhedsnormerne i EU for laeegemidler, der godkendes ved
nationale procedurer.

Den 20. maj 2015 vedtog CMDh sin udtalelse enstemmigt. De foranstaltninger, der anbefales af PRAC,
skal derfor nu gennemfgres direkte af de medlemsstater, hvor lsegemidlerne er godkendt. Dette sker i
henhold til en vedtagen tidsplan.

Kontakt vores pressemedarbejder

Monika Benstetter
TIf. +44 0 20 3660 8427

E-mail: press@ema.europa.eu
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