
2003/3 OSTEOLOGIAI KÖZLEMÉNYEK 171

Fájdalom, fájdalomcsillapítás, COX-2 gátlás aktuális
kérdéseirõl sok szó esett az EULAR-on Az MSD szim-
poziumát a portugál J. Pereira da Silva vezette. Rajta kí-
vül A. Moore (Oxford), R. Sinatzra (Yale Egyetem
USA,) M. Lema, (Buffalo USA) tartott elõadást.

Felmérések szerint a fekvõbeteg ellátásban nem csilla-
pítják hatékonyan a fájdalmat. Egy nagyszabású, brit kór-
házak belgyógyászati és sebészeti osztályain elvégzett
felmérés kimutatta, hogy a betegek harmada szinte állan-
dóan fájdalommal küszködött, 40%-uknak kérniük kel-
lett a fájdalomcsillapítót. A jelentõs sebészeti beavatko-
zások többsége erõs fájdalommal jár.

Mindez nem csupán a fájdalomcsillapítás módszereire
vezethetõ vissza. Az i.m. injekciókkal végzett, valamint
az epidurális illetve betegvezérelt fájdalomcsillapítás ha-
tékonyságát elemzõ nagyszabású, tanulmány szerint a
betegek tetemes hányada érez közepes erõsségû fájdal-
mat nyugalomban és mozgáskor; míg a betegek jelentõs
kisebbségének heves a fájdalma. A hatékony fájdalom-
csillapítás a gyermekgyógyászatban sem megoldott. Egy
svédországi felmérés szerint nagy forgalmú gyermekse-
bészeti osztályokon jobb a helyzet � vagyis a fájdalom-
csillapítás hatékonysága az ápolási szolgáltatás színvona-
lának függvénye.Az ápolási tevékenységre kötelezõ pro-
tokollokat elõírva hatékonyabbá tehetõ a fájdalomcsilla-
pítás. Ezzel a módszerrel az ellátás költségei is csökkent-
hetõk. Ez részben a kórházi ápolás idõtartamának rövidü-
lésére vezethetõ vissza. Megfelelõ ápolási protokoll ese-
tén az egynapos sebészeti ellátásra felvett betegek közül
kevesebben térnek vissza, illetve keresik fel háziorvosu-
kat postoperatív fájdalom miatt.

Az idült fájdalom úgyszintén mindennapos panasz.
Gyakori a krónikus hát- és nyakfájdalom, valamint az
ízületi gyulladás okozta panaszok � ezekkel az idõskorú-
ak akár 20-30%-a küszködik. Skóciai felmérés szerint az
idült (több mint 3 hónapja, csillapítatlanul fennálló) fáj-
dalommal élõk intenzív fájdalmat és/vagy nagyfokú
mozgáskorlátozottságot panaszolnak. A lumboischialgia
a betegek 80%-át jelentõsen akadályozza szokványos te-
vékenységeik elvégzésében.

Az említett idült kórképek rendkívül költségesek. Füg-
getlenül attól, hogy hol és mikor végezték õket, az egész-
ségügy-gazdasági vizsgálatok mind milliárdos költsége-
ket mutatnak ki. A lakosság elöregedésével párhuzamo-
san egyre nõ az idült, fájdalmas kórképekben szenvedõk
részaránya, ezért nélkülözhetetlen a jelenlegieknél töké-
letesebb és hatékonyabb gyógyszerek és gyógymódok al-
kalmazása.

A rofecoxib megbízhatóan csillapítja az idült fájdalmat

Két randomizált, aktív-kontrollos, 1925 betegen elvég-
zett klinikai vizsgálat során a rofecoxib rövid idõn belül
és hatékonyan csillapította a térdízületi osteoarthritis
okozta fájdalmat. A VACT-1 és -2 vizsgálatok
(VIOXX(tm) Acetaminophen Celecoxib Trials) résztve-
võit random válogatással sorolták a bevezetõ kimosási
periódus letelte után 12,5 vagy 25 mg/nap rofecoxibbal,
200 mg/nap celecoxibbal vagy 4 g/nap paracetamollal
kezelt csoportok valamelyikébe. A két vizsgálat felépíté-
se és módszerei azonosak voltak. Mind a kettõ a
WOMAC (Western Ontario MacMaster) osteoarthritis
index és a PGART (Patient Global Assessment of
Response to Therapy) segítségével értékelte a terápiás
hatást a 6 hetes kezelés befejezésekor.

A 6. hét végére a 25 mg/nap dózisban adagolt rofecox-
ib a celecoxibnál (200 mg/nap)szignifikánsan (p<0,01)
hatékonyabban enyhítette az ízületi fájdalmat és merev-
séget, továbbá fokozta a betegek fizikai funkcióképessé-
gét;

A fájdalom, ízületi merevség és fizikai funkcióképes-
ség javítása terén a rofecoxib 12,5 mg-os napi dózisa a 6.
hét végén egyenértékûnek bizonyult a celecoxib 200 mg-
os napi adagjával;

A 6. hét végére mindkét szelektív COX-2 gátló a 4
g/nap dózisban adott paracetamolnál szignifikánsan
(p?0,01) hatékonyabban enyhítette a fájdalmat és az ízü-
leti merevséget, illetve fokozta a fizikai funkcióképessé-
get.

A 6 hetes terápiás idõszak végéig a 25 mg/nap rofe-
coxibot szedõ betegek szignifikánsan nagyobb hányada
reagált megfelelõen vagy kiemelkedõen a kezelésre, mint
a 200 mg/nap celecoxibot szedõké

Hosszú távú elõnyök. Egy 12 hónap idõtartamú, a rofe-
coxib és a nagy dózisú (3×50 mg/nap) diclofenac-kezelés
hatékonyságát osteoarthritises betegeken összehasonlító
vizsgálat 2 éves kiterjesztése során nem csökkent a rofe-
coxib � már a kezelés kezdeti szakában megmutatkozó �
kedvezõ hatása A 25 mg/nap dózisban adagolt rofecoxib
nem csak osteoarthritisben, hanem más, idült fájdalom-
mal járó kórképekben � például RA-ben is hatásosnak bi-
zonyult.

RA és kronikus derékfájás kezelése. A rheumatoid
arthritises betegeken elvégzett III. fázisú klinikai vizsgá-
latok során megfelelõ volt az 1×25 mg/nap dózisban ada-
golt rofecoxib klinikai hatékonysága. Egy 306 betegen
elvégzett nemzetközi vizsgálat során 1×25 mg/nap rofe-
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coxib hatására szignifikánsan csökkent az érzékeny vagy
fájdalmas ízületek száma . A rofecoxib hatása mind a be-
tegek, mind kezelõorvosaik véleménye szerint szignifi-
kánsan (p<0,001) felülmúlta a placebo-kezelését. Az
ACR kritériumok alapján értékelve is hatékonyabbnak
bizonyult a placebo-készítménynél (p?0,05); hatékonysá-
ga a naproxenéhez (2×500 mg/nap) volt hasonló.

Két, egyenként 4 hetes vizsgálat során a rofecoxib 25
vagy 50 mg/nap dózisa szignifikánsan enyhítette a lum-
boischialgiát E vizsgálatok egyikében rofecoxibbal ke-
zelt betegcsoportban szignifikánsan nagyobb volt a meg-
felelõ, kiemelkedõ terápiás hatásról beszámoló betegek
részaránya.

A kronikus fájdalomra kifejtett hatást összefoglalva: a
25 vagy 50 mg/nap dózisban adagolt rofecoxib hatásait
placebo-, illetve aktív-kontrollos vizsgálatokkal értékel-
ték osteoarthritises , rheumatoid arthritises , valamint
idült lumboischialgiás betegeken. A felsorolt betegcso-
portok kezelése során szerzett tapasztalatok egybehang-
zóan tanúsítják, hogy a rofecoxib rövid idõ alatt, hatéko-
nyan és tartósan enyhíti a fájdalmat; hatáserõsségét te-
kintve legalább is egyenértékû a hagyományos NSAID-
okkal és a többi COX-2 gátlóval.

A rofecoxib hatása a heveny fájdalom csillapításában

A rofecoxib kezelés elõnyeit a különféle mûtéti beavat-
kozásokkal kezelt betegeken elvégzett kontrollos vizsgá-
latok meggyõzõen bebizonyították.

Szájsebészeti beavatkozások. Egy közelmúltban befe-
jezõdött placebo-kontrollos vizsgálat során az egyszeri,
50 mg-os dózisban adott rofecoxib hatása felülmúlta az
ismételten adagolt oxycodon/paracetamol (OPC) kombi-
nációét a harmadik nagyõrlõfog szájsebészeti eltávolítá-
sa okozta fájdalom csillapításában. A vizsgálat résztve-
võit random válogatással sorolták a az 1×50 mg rofecox-
ibbal (n=121), OPC kombinációval vagy placebo-készít-
ménnyel (n=30) kezelt csoportokba. A kezelés célja a
legalább két 3. nagyõrlõ eltávolítását követõ fájdalom
csillapítása volt.A betegek által regisztrált fájdalominten-
zitás-pontszámok tanúsága szerint a rofecoxib fájdalom-
csillapító hatása rövid idõn belül jelentkezik, illetve a
maximális hatása következetesen hosszabb ideig érvé-
nyesült.

Hallux valgus mûtét. Egy új keletû placebo-kontrollos
vizsgálat tapasztalatai szerint a rofecoxib hatékonyan
csillapította a (helyi érzéstelenítésben végzett) hallux
valgus mûtét okozta fájdalmat. A rofecoxib fájdalomcsil-
lapító hatása még a gyógyszer bevétele után 24 órával is
viszonylag erõteljesen érvényesült.

Pre- és perioperatív alkalmazás. Rofecoxib adásával
egészen a beavatkozás napjáig csillapítható a mûtétre vá-
ró betegek fájdalma. E sajátosságát tekintve alapvetõen
különbözik a hagyományos NSAID-októl; az utóbbiak
szedését ugyanis a vérzéses szövõdmények kockázatának
lehetõ legnagyobb mértékû csökkentése érdekében bizo-
nyos idõvel a mûtét elõtt abba kell hagyni. A betegek szá-

mára is több szempontból elõnyös, hogy egészen a mûtét
napjáig szedhetik a rofecoxibot.

Egyenletes fájdalomcsillapító hatás érvényesül a mûtétet
közvetlenül megelõzõ napokban. Ez különösen az arthritis-
es betegek számára nagy elõny, az NSAID elhagyása után
ugyanis gyakran �fellángol� az ízületi gyulladás

A rofecoxib csökkenti a postoperatív fájdalomcsillapí-
tásra adott opiátok dózisszükséglete. És csökkenti a
gyógyulást hátráltató mellékhatásaik kockázatát.

Mindez azért lehetséges, mert a rofecoxib szelektív
COX-2 gátló és ezért nem fejt ki erõteljes thrombocyta-
aggregációt gátló hatást. Ennélfogva a rofecoxib egészen
a mûtét napjáig adható anélkül, hogy emiatt fokozódna az
intra- és postoperatív vérzéses szövõdmények kockázata.

Arthroscopos mûtétek. 60 arthroscopos térdmûtétre
kerülõ betegnek a preoperatív szakban adott rofecoxib
nagyobb mértékben (p<0,001) csökkentette a postoper-
atív szakban szükséges kábító fájdalomcsillapítók dózis-
szükségletét, mint ha ugyanezt a dózist 1 órával a mûtét
után adták volna. Ez az empirikus megfigyelés amellett
szól, hogy a rofecoxibot a mûtét elõtt adva javítható a fáj-
dalomcsillapító hatás minõsége. Ennek feltehetõen az az
oka, hogy a COX-2 aktivitás preemptív gátlása mélyre-
hatóbban függeszti fel a fájdalom-ingerületek centrális és
perifériás feldolgozását, mint ha csak a mûtét után adnak
rofecoxibot.

Hasüregi mûtétek. A preoperatív szakban adott rofe-
coxib opiát-szükségletet csökkentõ hatását jelentõs has-
üregi mûtéttel kezelt nõbetegeken bizonyították (n=25).
A placebo-csoporthoz képest, a mûtét elõtt szájon át
adott rofecoxib 25 mg-os dózisa 33%-kal, az 50 mg-os
dózis 44%-kal csökkentette a postoperatív szakban a be-
teg által vezérelt fájdalomcsillapítás során felhasznált
intravénás morphinadagot. A kábító fájdalomcsillapító
adagjának csökkenésének köszönhetõen kisebb mértékû
volt a légzésfunkció hanyatlása és az erõkifejtéskor je-
lentkezõ fájdalom is mérséklõdött.

Térdízületi protézis-beültetések. A mûtéti elõkészítés
során adott rofecoxib a beavatkozás napján a placebónál
szignifikánsan hatékonyabban csillapította fájdalmat 100
betegen szereztek tapasztalatokat.. A mûtét elõtt, 50 mg
dózisban adott rofecoxib kb. 33%-kal csökkentette a
postoperatív szakban epidurálisan adott fájdalomcsillapí-
tó dózis-szükségletét Ez idõ alatt mindössze 6% � míg a
placebo-csoportban 31% � volt az opiát okozta émelygés
gyakorisága.

Egy placebo-kontrollos vizsgálat során 100, elektív
térdízületi protézis-beültetéssel kezelt betegen tanulmá-
nyozták a 3 nappal a mûtét elõtt elkezdett, ötnapos rofe-
coxib kezelés (25 mg/nap) hatásait. Az aktív szerrel kezelt
csoportban mért vérveszteség nem volt nagyobb a place-
bo-csoportban mértnél A rofecoxib szelektív COX-2 gát-
ló, gyakorlatilag nem befolyásolja a thrombocyták mûkö-
dését, ezért preoperatív alkalmazása nem fokozza az intra-
vagy postoperatív vérzéses szövõdmények kockázatát.
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A rofecoxib tápcsatornai biztonságossága

A VIGOR vizsgálat eredményei szerint 50 mg/nap rofe-
coxibot szedõ betegekben a tápcsatorna felsõ szakaszán
kórismézett szövõdmény kockázata csupán a fele volt a
2×500 mg naproxennel kezelt csoportot fenyegetõnek.

A tápcsatornai biztonságosság tekintetében három
szempontból is elõnyösebbnek találták a rofecoxibot a
hagyományos NSAID-okkal szemben:

1. A kezelés elkezdésekor rizikófaktorokkal nem ter-
helt betegpopulációban a naproxennel kezelthez ké-
pest 88%-kal alacsonyabb volt a felsõ tápcsatornai
szövõdmények elõfordulása.

2. A rofecoxib a tápcsatorna alsó szakaszát sem káro-
sítja. A VIGOR vizsgálat során 12 hónapon keresz-
tül rofecoxibbal kezelt csoportban 54%-kal alacso-
nyabb volt a jelentõs mellékhatások gyakorisága ,
mint a naproxennel kezeltben. A rofecoxib ezen elõ-
nyös tulajdonsága már néhány havi kezelés után
megmutatkozott.

3. A súlyos tápcsatornai szövõdmények (perforatio,
fekélyképzõdés, vérzés a tápcsatornában bárhol)
kockázata sokkal alacsonyabb volt rofecoxib adása-
kor, mint más NSAID alkalmazása esetén.

A rofecoxib szív-érrendszeri tolerálhatóságát tovább
tanulmányozzák. A legfrissebb, Alzheimer kóros betegek
eredményein elvégzett elemzések szerint 36 hónapos
rofecoxib kezelés során a súlyos cardiovasculáris reakci-
ók halmozódó kockázata nem különbözött a placebo-cso-
portban észlelttõl.

Tényalapú betegellátás: különbségek a fájdalomcsillapítás 
elmélete és gyakorlata között

Ma már számos hatékony fájdalomcsillapító közül választ-
hatunk és fokozható az egyes készítmények hatékonysága,
ha egyszerû, kipróbált kombinációkként adjuk õket. Figye-
lemre méltó elõrelépés az egyszeri adagban is hoszszabb
hatástartamú szerek, például a rofecoxib kifejlesztése. Az
elegendõen hosszú hatástartam fontosságát a heveny fáj-
dalmak csillapításában csak nemrégiben ismerték fel és
csak nemrég határozták meg szükséges idõtartamát.

Hiába állnak rendelkezésre hatékony fájdalomcsillapí-
tók, ez a tény önmagában még nem biztosíték arra, hogy
valóban hatékonyan alkalmazzák is ezeket a szereket. Ez
a kritika minden olyan országra érvényes, ahol a fájda-
lomcsillapítás színvonalát és módszereit módszeres ellen-
õrzésnek vetették alá. Az egyes országokon belül is jelen-
tõs azonban a különbség a heveny fájdalom csillapításá-
ban tanúsított szakértelem terén. A reális cél � vagyis a
fájdalommentes kórházi ellátás � elérésének elõfeltétele,
hogy feltérképezzék a legsikeresebb klinikai központok
mûködési elveit, majd megtalálják a módját, miként lehet
ezeket (a helyi viszonyokra alkalmazva) meghonosítani
más intézetekben is. Erélyes, összehangolt és módszeres
erõfeszítéssel kell elérni, hogy a fájdalomcsillapítás gya-

korlatának színvonala felérjen az adható fájdalomcsillapí-
tók hatékonyságával � ezek a szerek ugyanis számtalan
szenvedõ életét lennének képesek jobbra fordítani.

Új távlatok a COX-2 enzim szelektív gátlásának klinikai
hasznosításában

A COX-2 enzim (kór)élettani jelentõségét tanulmányozó
intenzív és szerteágazó kutatások a szelektív COX-2 gát-
lók klinikai alkalmazásának több új, lehetséges területét
azonosították.

Alzhaimer-kór. A COX-2 idegsejtekben kimutatott,
felfokozott expressziója alapján feltételezték, hogy sze-
lektív COX-2 gátlókkal esetleg kedvezõen befolyásolha-
tó az Alzheimer-kór (AD). Ezt a várakozást több epide-
miológiai vizsgálat eredményei is alátámasztották, ezek
ugyanis azt tükrözték, hogy a hosszan tartó NSAID-
kezelés mérsékelheti a klinikai AD kialakulásának koc-
kázatát. A kontrollos klinikai vizsgálatok azonban nem
szolgáltattak bizonyítékot arra, hogy az AD tüneteinek
jelentkezése után a szelektív COX-2 gátlók kedvezõen
befolyásolnák a betegség kórlefolyását.

Rákbetegség kemoprevenciója. Több, egymástól füg-
getlen kutatási eredmény szól amellett, hogy a COX-2
enzim közremûködik a vastagbélrák kialakulásában. Eb-
ben a kórképben is felmerülhet, hogy szelektív COX-2
gátlók adásával talán megelõzhetõ a vastagbélrák kiala-
kulása. A preventív hatás lehetséges mechanizmusai töb-
bek között a daganatsejtek apoptosisának serkentése és
az érújdonképzõdés gátlása.

Egészséges egerekben például rofecoxib adásával
megakadályozható a rákos polypok kialakulása. Hason-
lóképpen, az áttétes vastagbélrák egér-modelljében a
rofecoxib számottevõen meghosszabbította a kísérleti ál-
latok túlélését.. A szelektív COX-2 gátlók egérben bizo-
nyítottan megakadályozzák az áttétképzõdést, sõt famili-
áris adenomatosus polyposisban is csökkentik a bélpoly-
pok számát.

A felsorolt megfigyeléseken alapul az az izgalmas,
ámde ezidáig bizonyítatlan feltevés, miszerint a szelektív
COX-2 gátlók a rákbetegség kemoprevenciójára is alkal-
masaknak bizonyulhatnak. További gond, hogy még ha
kontrollos vizsgálatokkal bizonyítják is ennek megalapo-
zottságát, a szelektív COX-2 gátlókkal végzett profilaxis
a gyakorlatban nem feltétlenül megvalósítható. A lakos-
ság egészére kiterjesztett prevenciós program keretében �
a rizikóstátusz szerinti besorolás alapját képezõ jelenlegi
ismereteink alapján � számos olyan beteget is kezelni
kellene, akik e nélkül sem betegednének meg vastagbél-
rákban. A szelektív COX-2 gátlók e javallat alapján tör-
ténõ alkalmazása több évtizedes kutatómunkával össze-
gyûjtött adatok szükségesek.

A csontszövet épségének megóvása. Egéren végzett kí-
sérletek eredményei alapján a szelektív COX-2 gátlók
elõrehaladott rákbetegségben is kifejtenek további, nagy
jelentõségû hatásokat A rákos fájdalom javarészt csont
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eredetû daganatáttétek okozzák. A fájdalom létrejöttében
szerepet játszik a COX-2 enzim felfokozott expressziója
illetve a csont daganatsejtes beszûrõdés okozta pusztulá-
sa. Egy, a fejlesztés kísérleti stádiumában lévõ szelektív
COX-2 gátlót daganatsejt-beültetéssel kezelt egereken
teszteltek. Megállapították, hogy a szelektív COX-2 gát-
lóval kezelt állatok kevesebbszer függesztik fel tevé-
kenységüket nyugalmi, illetve mozgáskor jelentkezõ fáj-
dalom miatt. A tumormassza mennyiségének csökkené-
sét, az osteoclast-képzõdés fokozódását és a csontszerke-
zet fennmaradását is megfigyelték.

Migrain. A rofecoxib migraines betegeken elvégzett
tájékozódó jellegû vizsgálatok során is hatásosnak bizo-
nyult. Ez a tény többek között azt jelzi, hogy a rofecoxib
átjut a vér-agy gáton és farmakológiai hatás kiváltásához
elegendõ szöveti koncentrációt ér el az agyban. Egy ket-
tõsvak, placebo-kontrollos vizsgálat során 537, legalább
egy alkalommal középsúlyos-súlyos migraines rohamot
átélt beteget kezeltek 25 vagy 50 mg egyszeri dózisban
adott rofecoxibbal. A rofecoxib mindkét tesztelt adagja
30 percen belül, a placebo-kezeléshez képest szignifikáns
mértékben enyhítette, illetve megszüntette a fejfájást

Az MSD �zárt ülésén� C. Patrono (Róma) Cyclooxy-
genasék klinikai jelentõségérõl beszélt

A cyclooxygenase két legalaposabban feltárt izoen-
zimje, a COX-1 és COX-2 ugyanazt a reakciót, neveze-
tesen az arachidonsav-prostaglandin H2 átalakulást kata-
lizálják. Ez a reakció a fontos biológiai aktivitást hordo-
zó prostanoidok (pl. PGE2) és a thromboxan (TX) A2
bioszintézisének elsõ lépése. Ezek a vegyületek számos
kórélettani folyamatban töltenek be lényeges szerepet,
többek között a gyulladásos reakcióban, a tápcsatorna
hámborításának megóvásában és a fekélyképzõdésben,
az érújdonképzõdésben és a carcinogenezisben, a véral-
vadás és a thrombosis folyamataiban, a vese vérkeringés-
ének szabályozásában, illetve a vesebetegségek prog-

ressziójában. Mindezek alapján egyáltalán nem meglepõ,
hogy a COX-izoenzimek aktivitását gátló gyógyszerek
számos betegségben egyidejûleg fejtenek ki kedvezõ és
kedvezõtlen hatásokat.

Miért létezik többféle COX-izoenzim? Bár erre a kér-
désre egyelõre még nincs válasz, bizonyos, hogy nem kü-
lönbözik az izoenzimek subcelluláris elhelyezkedése, il-
letve együttmûködése. A COX-2 többféle szubsztrát �
többek között arachidonsav észterek és amidok � oxidá-
lására képes, mint a COX-2. A COX-2 a cannabinod-re-
ceptor ligandokat, a 2-arachidonoylglycerint és az anan-
damint glyceryl-prostanoidokká oxidálja. Ezek, a hagyo-
mányos prostaglandinokétól eltérõ receptor-szelektivitá-
sú és biológiai felezési idejû vegyületek stabil prostanoid
prekurzorok lehetnek.

A kis dózisban adagolt aspirin (a thrombocyta COX-1
specifikus gátlószere) és nagy szelektivitású COX-2 gát-
lók (pl. rofecoxib) hatásainak tanulmányozása a
klinikumban is hasznosítható lehetõséget kínál a COX-
függõ hatások � legalább egy részének � különválasztá-
sára. Mindazonáltal, a thrombocyta COX-1 véralvadás-
ban betöltött szerepe miatt a kisdózisú aspirin-kezelés
nem csak várható elõnyökkel jár, hanem a vérzéses szö-
võdmények veszélyével is fenyeget, ezért nem alkalmaz-
ható széles körben. Hasonlóképpen, a COX-2 is fontos
szerepet tölt be bizonyos élettani folyamatokban (pl. a
vesemûködésben) emiatt az éltes kor és az intravasculáris
volumenhiány korlátozzák COX-2 gátlók dózisát és al-
kalmazásuk idõtartamát.

A COX-1 közelmúltban azonosított változata a
COX-3. Erre az izoenzimre az elõbbiéhez képest
korlátozott expresszió, csökkent enzimaktivitás és foko-
zott inhibitor-érzékenység jellemzõ (például diclofenacra
és paracetamolra). Mindazonáltal, egyelõre nem ismert,
hogy klinikai szempontból lényeges-e a COX-3 expressz-
iója, illetve mûködésének gyógyszeres gátlása.


