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Come soddisfare la richiesta di pazienti in trattamento con anticoagulanti che necessitano di un
analgesico/antinfiammatorio? Cosa consigliare?
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La controindicazione all'assunzione di FANS o aspirina in pazienti in trattamento con anticoagulanti orali € nota: la riportano tutte le
linee giuda, le schede tecniche, i foglietti illustrativi. Anche un recente studio dell'universita di Washington conferma che i pazienti in
terapia anticoagulante per trombosi venosa profonda (TVP) o embolia polmonare (EP) che assumono anche per pochi giorni aspirina o
FANS sono ad aumentato rischio di sanguinamento. Ricordiamo che questa controindicazione non riguarda solo warfarin e
acenocumarolo ma anche le eparine e, probabilmente in misura minore, i nuovi anticoagulanti orali. La causa principale del’aumentato
rischio di sanguinamento sembra essere lirritazione della mucosa gastrica indotta dall'antinfiammatorio, oltre all'inibizione della
funzione piastrinica e al possibile spiazzamento del warfarin dal legame con le proteine plasmatiche.

Laddove sia necessaria un'azione prevalentemente analgesica le linee guida sono concordi nel suggerire il paracetamolo (ma dosi
elevate per periodi prolungati hanno evidenziato un aumentato rischio di sanguinamento anche per questo farmaco). Qualora, invece,
fosse necessaria un'azione prevalentemente antinfiammatoria, il ricorso ad un FANS & ammesso con cautela, ricordando tuttavia che
non tutti i FANS sono uguali. Sono da preferire ibuprofene, naprossene e diclofenac che, alle dosi normali, non sembrano aumentare
in modo significativo il rischio emorragico probabilmente per la loro minore gastrolesivita (pur essendo segnalati casi isolati di
sanguinamento). Se I'assunzione dell'antinfiammatorio fosse necessaria per un periodo prolungato, la decisione spettera al medico
che dovra prevedere un attento monitoraggio dell'INR, soprattutto nella fase iniziale della terapia e alla sua sospensione. Per prevenire
lirritazione gastrointestinale indotta dagli antinfiammatori e i possibili eventi emorragici si raccomanda inoltre I'assunzione di un
inibitore di pompa protonica (PPI): esomeprazolo e lansoprazolo sono da preferire a omeprazolo, pantoprazolo e rabeprazolo per il
minore rischio di interazione farmacocinetica (dovuta all'inibizione del metabolismo dell'anticoagulante da parte del PPI).

L'assunzione di aspirina espone ad un rischio di sanguinamento minore rispetto ai FANS ed & dose-dipendente: il rischio di
sanguinamento € pil elevato se viene assunta a dosaggio antinfiammatorio (500 mg), mentre dosi antiaggreganti (75-100 mg) sono
meglio tollerate e sono di frequente associate all'anticoagulante nel trattamento della fibrillazione atriale.
Anche se non sono di libera vendita, vale la pena sottolineare che l'interazione con anticoagulanti €
riportata anche nelle schede tecniche degli inibitori selettivi della COX-2 (-coxib) i quali, nonostante le
aspettative, non hanno dimostrato una minore gastrolesivita rispetto ai FANS non selettivi.
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Ho letto della possibilita di effetti indesiderati psichiatrici con I'uso di finasteride e 9
dutasteride. Che novita ci sono? T

Finasteride e dutasteride sono inibitori della 5a-reduttasi di tipo 2, I'enzima responsabile della et
conversione di testosterone in diidrotestosterone, il principale androgeno implicato nello sviluppo e nel /- ="

mantenimento dell'iperplasia prostatica e, probabilmente, il maggiore responsabile della calvizie degli -

uomini. Dutasteride (0,5 mg/die) e finasteride (5 mg/die) sono indicate nel trattamento dell'iperplasia prostatica benigna (IPB), mentre



finasteride al dosaggio di 1 mg/die viene utilizzata per il trattamento dell’alopecia androgenetica. Quest'ultimo dosaggio € in fascia C e
richiede una ricetta medica non ripetibile. Alterazioni dell’'umore causate da questi farmaci, anche assunti a bassi dosaggi, erano note
da tempo ma dalla recente pubblicazione di uno studio osservazionale che ha coinvolto pit di 90.000 soggetti nell'arco di 10 anni
(2003-2013) emerge la conferma di episodi anche di maggiore gravita: i dati indicano infatti un aumentato rischio di depressione e
autolesionismo rispetto al gruppo di uomini non trattati. Questi effetti si sono manifestati soprattutto in pazienti, con o senza storia di
depressione precedente, che assumevano finasteride. La spiegazione fisiologica di tali eventi psichiatrici potrebbe essere la carenza di
androgeni e la possibile alterazione dell’equilibrio dei neurosteroidi causate dagli inibitori della 5a-reduttasi. A seguito di questi dati e
delle segnalazioni provenienti dal monitoraggio post-marketing (51 ideazioni suicidarie, di cui due gravi), 'Agenzia Regolatoria inglese
per la Sicurezza sui medicinali (MHRA, Medicine and Healthcare products Regulatory Agency) ha emanato un alert in cui ricorda agli
operatori sanitari il possibile rischio di depressione e suicidi in pazienti in trattamento con finasteride e il Comitato per la valutazione dei
rischi dellEMA (PRAC, Pharmacovigilance Risk Assessment Committee) ha disposto un aggiornamento delle schede tecniche,
raccomandando I'aggiunta di “alterazione dell'umore, depressione e ideazione suicidaria (...)" tra le avvertenze di entrambi i dosaggi.
L'EMA conferma, tuttavia, che il rapporto rischio/beneficio del medicinale rimane invariato e che la modifica proposta ha lo scopo di
informare gli operatori sanitari e di raccomandare il monitoraggio dei pazienti in trattamento: nel caso in cui si manifestino reazioni di
tipo depressivo efo autolesivo si rende necessaria la sospensione del trattamento. Il farmacista, quindi, pud avere un ruolo importante
nei confronti di pazienti che riferiscano sintomi di depressione, fornendo informazioni corrette e consigliando di rivolgersi al medico, il
quale dovra valutare I'eventuale sospensione della terapia. Vale la pena, infine, ricordare altre reazioni avverse associate all'uso di
finasteride e dutasteride che si sono manifestate piu frequentemente: riduzione della libido, disordini dell’eiaculazione, disfunzione
erettile.

Quando i valori della glicemia non vengono sufficientemente controllati con metformina, spesso i pazienti diabetici
chiedono in farmacia di integrare la terapia con un rimedio erboristico o un integratore. Come comportarci?

Tra i supplementi dietetici attualmente in commercio numerosi sono quelli che vengono
proposti per i pazienti diabetici. Fra questi possiamo ricordare:

- un prodotto a base di gelso bianco giapponese che ha dimostrato attivita ipoglicemizzante
(Zuccarin); trattato in un precedente numero di Farmalnforma (vedi n. 6-2012);

- il cromo, principalmente nella sua forma complessa di cromo picolinato. Proposto in molti
integratori per ridurre l'insulino-resistenza nei pazienti diabetici, & ampiamente disponibile da
fonti alimentari (carne, fegato, formaggi) per cui & raro che si sviluppi spontaneamente un
deficit, per quanto sbilanciata possa essere la dieta. La sua funzione sembra essere quella
di migliorare la tolleranza al glucosio, regolando il metabolismo glucidico e potenziando
l'azione dell'insulina, ma gli studi condotti finora non ne hanno confermato ['utilita nel
controllo o nella prevenzione del diabete. Alle dosi giornaliere raccomandate, comunque,
sembra essere relativamente sicuro: segnalati solo modesti disturbi gastrointestinali;

- anche il magnesio vanta la capacita di migliorare la glicemia e l'insulino-resistenza. E
presente in molti alimenti, inclusi cereali integrali, noci e verdure a foglia verde. Vari studi hanno dimostrato che una dieta ricca di
magnesio contribuisce a ridurre il rischio di diabete di tipo 2, tuttavia per ora non ci sono prove che l'integrazione di questo minerale
possa contribuire a migliorare il controllo della patologia. Studi in cui pazienti diabetici assumevano integratori di magnesio fino a 16
settimane, non hanno comunque evidenziato effetti indesiderati gravi;

- sugli acidi grassi omega-3 € disponibile una revisione sistematica condotta nel 2008 che tuttavia non ha dimostrato benefici nel
controllo della glicemia nei pazienti diabetici. Di solito, gli omega-3 sono ben tollerati; solo chi assume anticoagulanti o FANS deve
prestare attenzione perché possono prolungare il tempo di coagulazione;

- neppure altri integratori a base di vitamine, vanadio, polifenoli, aloe vera, cardo, ortica, Gymnema sylvestre, ginseng asiatico e
ginseng americano si sono rivelati utili nel controllo della patologia diabetica.

Anche se non influisce sul controllo della glicemia, possiamo infine ricordare I'acido alfa-lipoico, un antiossidante spesso presente da
solo 0 in associazione a vitamine in molti integratori per la prevenzione delle complicanze nervose e oculari del diabete. Studi recenti
hanno provato che, alle dosi orali somministrate (600mg/die), I'acido lipoico non impedisce I'edema maculare diabetico (un disturbo
che provoca offuscamento della vista), né si € rivelato determinante nel miglioramento del dolore da neuropatia diabetica.

Nel complesso quindi, come confermato anche dal National Center for Complementary and Integrative Health (NCCIH), non ci sono
prove scientifiche sufficienti a dimostrare che un qualsiasi integratore alimentare possa aiutare a prevenire il diabete di tipo 2 o possa
migliorare l'esito del trattamento. Un paziente non adeguatamente controllato con metformina difficimente potra trovare beneficio
dall'utilizzo di uno dei molti integratori alimentari disponibili, ma cié non esclude che si possano prendere in considerazione in aggiunta
al trattamento medico e a condizione che il farmacista:

- consigli al paziente di rivolgersi al medico, perché valuti un eventuale adeguamento della terapia farmacologica;

- sottolinei l'importanza di una alimentazione equilibrata, magari elaborata con l'aiuto di un esperto nutrizionista, e di un esercizio fisico
adeguato all'eta e alla condizione del paziente;

- tenga sempre presente che alcuni integratori possono interagire con farmaci: € importante, quindi, informarsi su eventuali altri
trattamenti farmacologici in corso prima di consigliare un integratore alimentare.




