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Polékové poskozeni horni casti
traviciho traktu a jeho prevence

Nezadouci ucinky farmakoterapie na horni ¢ast traviciho traktu mohou byt zapric¢inény jak
mistnim pusobenim, tak prevazné systémovym putisobenim po distribuci krevnim obéhem.

V pripadé jicnu dochizi k prevazné lokilnimu poskozent.
Mechanismem poskozeni byva piimy toxicky vliv uréitého 1éku
pfi zpomaleném prichodu & pfimo uviznuti v jicnu. Ke vzni-
ku slizni¢nich lez{ v jicnu disponuje né¢kolik faktord: a) snize-
ni tvorby slin (vék, vliv medikace), b) poziti [ékd vleze a zapiti
malym mnoZstvim tekutiny, ¢) anatomické zmény, predevsim
predisponujici relativn{ stendzy, divertikly, d) narugenf motility
jicnu, ¢) forma léku (velikost a tvar tablet, ,lepivost” kapsle, po-
malé uvolfiovani).

DaleZity je i samotny obsah medikamentu s moznym lokalné
iritujicim Glinkem nebo systémovym efektem ovliviiujicim motili-
tu. Poskozeni mize byt v rizném rozsahu od mirné iritace s nevy-
raznymi symptomy az po té€zkou polékovou ezofagitidu s dysfagii
a krvacenim. Tézké poskozeni sliznice jichu miZe vyGstit i do tvor-
by strikcur. Rozhodujicim faktorem pro tiZi postiZenf sliznice je
doba kontaktu s iritujici latkou. K poskozen{ jicnu disponuji zejmé-
na urcité 1éky: nesteroidni analgetika/antiflogistika, bisfosfonaty,
antibiotika (tetracyklin, doxycyklin), tablety chloridu draselného,
chinidin, preparity Zeleza i vitaminové p¥ipravky.

Zakladem v prevenci a 1é¢bé jicnového poskozeni je informo-
vanost o mozném nezidoucim plsobeni 1ékd a edukace pacientt.
Diagnéza potiZi se vize hlavné na anamnestické Gdaje. Vyskyt pali-
vého a neptfjemného pocitu za sternem, pyréza &i odynofagic patif
k typickym pifznakim. PotiZe jsou obvykle vizané v hodinich az
dnech od poZité rizikové medikace. Endoskopicky nalez maZe né-
kdy ukazat vyrazné lokaln{ zmény imitujici 2z nidorovou infiltraci.

Lécba spociva predevsim ve vysazenf iritujictho 1éku. Sympto-
matickd 1é¢ba zahrnuje podavani antacid a sukralfitu. Pii distadlnim
postizeni, zvlasté v kombinaci s preexistujicim gastroezofagealnim
refluxem maji dtlezitou Glohu antisekreénf 1éky-inhibitory proto-
nové pumpy ¢i H2 blokédtory. Nékdy jsou nutna i topicka &i systé-
movd analgetika. Prolongované pasoben{ iritujici medikace maze
zpuasobit hluboké ulcerace stény jicnu. Hojeni byva zdlouhavé
amize byt provizeno tvorbou strikeur. V takovém pifpadé je nutni
dilatace pod endoskopickou ¢ rentgenovou kontrolou.

Polékové poskozeni Zaludku

Mezi obranné mechanismy Zalude¢ni sliznice patii sekrece
hlenu na povrch sliznice, obnova epitelidlnich bunék, dobri mik-
rocirkulace a dostateénd motilita zajiStujici vyprazdnéni zaludku
smérem do duodena. Fyziologické agresivni faktory (HCT) mo-
hou byt potencovany zevnimi vlivy. K narusen{ rovnovihy a po-
$kozen{ sliznice dochazi klasicky pii infekci Helicobacter pylori.

V poslednich letech nartistd vyznam Zalude¢niho poskozen{
vlivem uzivané medikace. Nejvyznamnéjsi roli maji nesteroidn{
analgetika/antiflogistika (NSA) véetné kyseliny acetylsalicylové.
Hojné jsou podavany u fady bolestivych onemocnéni, pfevazné
pfi degenerativnich zménich pohybového aparitu, u zinétlivych
revmatickych chorob a bolestf hlavy i vnitinich organt. Kyselina
acetylsalicylova (ASA) v malé davce je podavina pro antiagregaln{
efekt. Toxicita pro travici trakt je nejzavaznéj$i pro riziko vzniku
slizniénfho poskozenf s naslednymi komplikacemi jako krvicen{
a perforace. Nezidouci ptsobeni NSA na Zaludeéni sliznice se
oznaduje terminem gastropatie z nesteroidnich antiflogistik. Kli-
nicky zjevné potize se vyskytnou u 3-5 % nemocnych uZivajicich
NSA, zivazné komplikace postihnou az 1%. P¥i endoskopickém
vySetfeni uzivateld NSA byly eroze na sliznici zjistény az u 40 %!

Kromé Zaludeéni sliznice mize byt postiZzena i sliznice tenké-
ho a tlustého stfeva. Ziidka mohou byt poskozena i jtra. Po dlou-
hodobém uZivin{ NSA maZe dojit k zhorSen{ ledvinnych funkei,
zvy$en{ krevniho tlaku. Mechanismus Géinku vSech NSA spociva
v inhibici enzymu cyklooxygenizy (COX), &imz dochizi k zisa-
hu do tvorby prostaglandind. Syntéza prostaglandint je zajisténa
dvéma izoenzymy cyklooxygenizy. COX-1 (konstitu¢n{) hraje
roli pfi syntéze prostaglanding, které plnf fyziologické funkce,
a COX-2 (indukovatelnd) hraje roli pfi rozvoji lokdlni zané&tlivé
reakce a mediovan{ bolesti. Riziko vyvolini poskozen{ Zaludedn{
sliznice je zavislé na typu NSA. Z hlediska poméru inhibice COX
122 rozliSujeme: 1) neselektivni inhibitory — klasickd nesteroidn{
analgetika/antiflogistika (napf. kyselina acetylsalicylové, ibupro-
fen, diclofenac, piroxicam), 2) COX-2 preferenéni (meloxicam,
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Rigik a prignaki je u gastropatii z NSA cel4 fada

nimesulid) sniZen{ neziddoucich GCinkd na sliznice o cca 15-20 %
2 3) COX-2 selektivni — koxiby (celecoxib, rofecoxib, valdecoxib,
ctoricoxib apod). Zde byla gastrointestindlni toxicita snizena
az 0 50 %. Nepfijemnym zjisténim byl vyssi vyskyt kardiovasku-
larnich pfihod u pacientd, ktef{ je uzivali. Na zakladé¢ téchto dat
byly nékteré stazeny z distribuce v roce 2005. U zbyvajicich je nut-
né zvazit individudlni riziko a piinos pro kazdého pacienta. Jsou
kontraindikoviny u nemocnych po infarktu myokardu a's cerebro-
vaskularnim onemocnénim. Zvlastni opatrnost je doporucovina
u pacientt s rizikovymi faktory ICHS. Koxiby by mély byt podava-
ny co nejkratsi dobu v co nejnizsf davee. Pfechodnocuje se i kardio-
vaskularni bezpednost celé skupiny NSA.

Systémovy ucinek

Utinek NSA na sliznice travictho traktu je pfedeviim systé-
movy. Lokéln{ iritace sliznice je typicky popisovina jen u kyseliny
acetylsalicylové a ma limitovany vyznam. Parenteralni aplikace,
rekedln{ ¢ipky i potahované a pufrované formy tablet jsou n¢kdy
mylné poklidiny za bezpedné. Jejich piinos je jen v omezen{ pii-
mého kontaktu léku se sliznici Zaludku.

Piiznaky gastropatic z NSA maji pestry obraz. Nezddouci
Cinky mohou byt az v 80 % asymptomatické a mohou se proje-
vit az komplikacemi — krviceni, perforace, penetrace. Klasicka
symptomatologic peptického viedu neni Castd. V pifftomnosti
obtiZ{ pfevazuji nespecifické dyspeptické symptomy. Svou anal-
getickou Glinnosti mohou NSA modifikovat viedovou bolest.
U &sti uzivateld NSA mZe byt i pfi pfitomnosti potiZ{ negativn{
endoskopicky ndlez. Pro diagnézu je dtleZitd anamnézass cllenym
dotazem na rizikovou medikaci. K posouzeni slizni¢nfho nalezu
je rozhodujici endoskopie. Riziko vjvoje NSA gastropatie je ddno
nejen uzfvanym lékem, ale hlavné aktudlnim stavem pacienta. Lze
identifikovat rizikové faktory: vék nad 65 let, anamnéza peptické-
ho viedu nebo krviceni z néj, soudasné uzivani kyseliny acetylsali-
cylové, kortikosteroid, antikoagulaéni 1é¢by, vysoké davky NSA,
tize kloubniho zinétu, koufenf a infekce Helicobacter pylori.

Prevence

Preventivn{ strategic zahrnujf nepodani NSA, pokud to nen{
nezbytné, uZivini NSA v co nejmensi ddvee po nejkratsf nutnou
dobu, vyhodnocen{ individualniho rizika NSA gastropatie, vybér
preparitu NSA a podini profylaktické gastroprotektivni medi-
kace. V prevenci poskozeni Zaludku NSA lze podat antisekre¢-
ni medikaci (inhibitory protonové pumpy — PPT), H2 blokatory
(ve zvysené davcee) nebo teoreticky i misoprostol (synteticky ana-
log prostaglandinu E, prakticky neni dostupny).

Nejefektivnéjsi jsou PPI; snizujf riziko viedu i krviceni, ome-
zuji vznik dyspeptickych potiZi. Jsou lékem volby v sekundarn{
prevenci i 1é¢bé NSA gastropatic. Prokazatelné snizujf i vyskyt
poskozen{ zaludku pfi uZivin{ kardioprotektivn{ davky ASA. H2
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blokitory ve standardnim davkovin{ nejsou dostateéné Géinné
k prevenci, mohou zkreslit a oslabit pf{znaky. Navic dlouhodo-
bé&jsi podavani vede k toleranci a sniZen{ efektu. V preventivnim
podavan{ lze pouZit dvounisobnou divku po limitované obdo-
bi. Jinou preventivn{ strategif je volba preparatu NSA vyuzivajic
preferenéné selektivni a selektivni COX-2 inhibitory. Zde do roz-
hodovini pfistupuje i kardiovaskularnf riziko (koxiby) a piipadné
jiné nezddouci Géinky (himesulid — hepatopatie). Tyto okolnosti
omezujf jejich podan{ na ptechodnou dobu.

Pfi rozhodovani o preventivni [é¢bé NSA gastropatie je
tedy nutno zohlednit pfitomnost rizikovych faktort a pted-
poklidanou dobu podavini. V kritkodobé 1é¢bé 1ze vyuZit
preferenéni a selektivni inhibitory COX-2, pii pfedpokladu
dlouhodobéjsi 1é¢by NSA a soucasnych rizicich je indikovino
pfedevsim podin{ inhibitort protonové pumpy (omeprazol,
pantoprazol, lanzoprazol). Pfi jasné anamnéze piedchoziho
peptického viedu a krvacent je soucasné podani NSA (i prefe-
renéniho) spoleé¢né s PPI pravidlem.

Pii 1é¢bé NSA gastropatie a pii vyskytu komplikacf je snahou
NSAvysadit, coz je vétSinou mozné. Problémem miiZe byt vysaze-
niantiagrega¢n{ medikace ASA pro nartst rizika kardiovaskuldrn{
pithody. Zde je potieba postupovat individualné s ptihlédnutim
k aktudlnimu kardiovaskulirnimu riziku véetné rizika recidivy
intervenéné 1é¢eného akutniho koronarnitho syndromu. Profy-
laktick4 eradikace Helicobacter pylori je vhodna pfi pfedpoklida-
ném dlouhodobé&jsim uzivini NSA. B Literatura k dispozici u autora.



