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Mesopral (Esomeprazolum). Skład i postać: Każda kapsułka dojelitowa twarda zawiera odpowiednio: 20 mg ezomeprazolu (w postaci ezomeprazolu magnezowego dwuwodnego) oraz substancje pomocnicze o znanym działaniu: 8,04 mg sacharozy, 1,85 mikrograma metylu parahydroksybenzoesanu (E218) i 0,56 mikrograma propylu parhydroksybenzoesanu (E216) lub 40 mg 
ezomeprazolu (w postaci ezomeprazolu magnezowego dwuwodnego) oraz substancje pomocnicze o znanym działaniu: 16,08 mg sacharozy, 3,65 mikrograma metylu parahydroksybenzoesanu (E218) i 1,1 mikrograma propylu parhydroksybenzoesanu (E216). Wskazania: Kapsułki Mesopral są stosowane u dorosłych w: chorobie refluksowej przełyku (ang. Gastroesophageal Reflux 
Disease, GERD) - leczenie nadżerek w przebiegu refluksowego zapalenia przełyku, zapobieganie nawrotom refluksowego zapalenia przełyku, leczenie objawowe choroby refluksowej przełyku (GERD); w skojarzeniu z odpowiednimi schematami leczenia przeciwbakteryjnego w celu eradykacji bakterii Helicobacter pylori, jak również w leczeniu choroby wrzodowej dwunastnicy 
współistniejącej z zakażeniem Helicobacter pylori oraz w zapobieganiu nawrotom wrzodu trawiennego u pacjentów z chorobą wrzodową związaną z zakażeniem Helicobacter pylori; u pacjentów, u których konieczne jest stosowanie długotrwałego leczenia niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ): leczenie wrzodów żołądka związanych z leczeniem niesteroidowymi lekami 
przeciwzapalnymi, zapobieganie wrzodom żołądka i dwunastnicy, związanym z leczeniem niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi, u pacjentów z grupy ryzyka; przedłużone leczenie po terapii dożylnej rozpoczynającej leczenie zapobiegające ponownemu krwawieniu z wrzodów trawiennych; leczenie zespołu Zollingera-Ellisona. Kapsułki Mesopral są stosowane u młodzieży w wieku 
12 lat i powyżej w: chorobie refluksowej przełyku (ang. Gastroesophageal Reflux Disease, GERD) - leczenie nadżerek w przebiegu refluksowego zapalenia przełyku, zapobieganie nawrotom refluksowego zapalenia przełyku, leczenie objawowe choroby refluksowej przełyku (GERD); w skojarzeniu z odpowiednimi schematami leczenia przeciwbakteryjnego w celu eradykacji bakterii 
Helicobacter pylori. Dawkowanie i sposób podawania: Dorośli. Choroba refluksowa przełyku (GERD). Leczenie nadżerek w przebiegu refluksowego zapalenia przełyku: 40 mg raz na dobę przez 4 tygodnie. U pacjentów, u których nie doszło do wyleczenia zapalenia przełyku, lub u których objawy utrzymują się, leczenie należy kontynuować przez kolejne 4 tygodnie. Leczenie 
podtrzymujące u pacjentów z wyleczonym zapaleniem przełyku w celu zapobiegania nawrotom: 20 mg raz na dobę. Leczenie objawowe choroby refluksowej przełyku (GERD): 20 mg raz na dobę u pacjentów bez zapalenia przełyku. U pacjentów, u których objawy nie ustępują po 4 tygodniach leczenia, należy zweryfikować diagnozę w celu wykrycia innej, możliwej przyczyny 
dolegliwości. Po ustąpieniu objawów, w celu kontrolowania przebiegu choroby, można stosować lek w dawce 20 mg raz na dobę. Dawka 20 mg raz na dobę może być stosowana doraźnie, w razie konieczności. U pacjentów leczonych niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi, u których występuje ryzyko wrzodów żołądka i dwunastnicy, nie zaleca się podawania doraźnego w razie 
nawrotu dolegliwości. W skojarzeniu z odpowiednimi schematami leczenia przeciwbakteryjnego w celu eradykacji bakterii Helicobacter pylori, jak również w leczeniu choroby wrzodowej dwunastnicy współistniejącej z zakażeniem Helicobacter pylori oraz w zapobieganiu nawrotom wrzodu trawiennego u pacjentów z chorobą wrzodową związaną z zakażeniem Helicobacter pylori: 
20 mg produktu Mesopral z 1000 mg amoksycyliny i 500 mg klarytromycyny, każdy dwa razy na dobę przez 7 dni. U pacjentów, u których konieczne jest stosowanie długotrwałego leczenia niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi. Leczenie wrzodów żołądka związanych ze stosowaniem niesteroidowych leków przeciwzapalnych: zazwyczaj stosowana dawka to 20 mg raz na dobę. 
Czas leczenia wynosi 4-8 tygodni. Zapobieganie wrzodom żołądka i dwunastnicy, związanym z leczeniem niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi, u pacjentów z grupy ryzyka: 20 mg raz na dobę. Przedłużone leczenie po terapii dożylnej rozpoczynającej leczenie zapobiegające ponownemu krwawieniu z wrzodów trawiennych: 40 mg raz na dobę przez 4 tygodnie po terapii dożylnej 
rozpoczynającej leczenie zapobiegające ponownemu krwawieniu z wrzodów trawiennych. Leczenie zespołu Zollingera-Ellisona. Zalecana dawka początkowa produktu Mesopral to 40 mg dwa razy na dobę. Następnie dawkę należy ustalić indywidualnie, a leczenie kontynuować tak długo jak istnieją wskazania kliniczne. Z badań klinicznych wynika, że u większości pacjentów dawki 
od 80 mg do 160 mg ezomeprazolu są wystarczające do kontrolowania objawów. Dawki większe niż 80 mg na dobę należy podzielić i podawać dwa razy na dobę. Specjalne grupy pacjentów. Pacjenci z niewydolnością nerek. U pacjentów z niewydolnością nerek nie ma konieczności dostosowywania dawki leku. Ze względu na niewystarczające dane dotyczące stosowania produktu 
u pacjentów z ciężką niewydolnością nerek, należy zachować ostrożność podczas stosowania leku w tej grupie chorych. Pacjenci z niewydolnością wątroby. U pacjentów z małą do umiarkowanej niewydolnością wątroby nie ma konieczności dostosowywania dawki leku. U pacjentów z ciężką niewydolnością wątroby maksymalna dobowa dawka leku Mesopral wynosi 20 mg i nie 
powinna być przekraczana. Pacjenci w podeszłym wieku. Nie ma konieczności dostosowania dawki leku u pacjentów w podeszłym wieku. Dzieci i młodzież. Młodzież w wieku 12 lat i powyżej. Choroba refluksowa przełyku (GERD). Leczenie nadżerek w przebiegu refluksowego zapalenia przełyku: 40 mg raz na dobę przez 4 tygodnie. U pacjentów, u których nie doszło do wyleczenia 
zapalenia przełyku, lub u których objawy utrzymują się, leczenie należy kontynuować przez kolejne 4 tygodnie. Leczenie podtrzymujące u pacjentów z wyleczonym zapaleniem przełyku w celu zapobiegania nawrotom: 20 mg raz na dobę. Leczenie objawowe choroby refluksowej przełyku (GERD): 20 mg raz na dobę u pacjentów bez zapalenia przełyku. U pacjentów, u których objawy 
nie ustępują po 4 tygodniach leczenia, należy zweryfikować diagnozę w celu wykrycia innej, możliwej przyczyny dolegliwości. Po ustąpieniu objawów, w celu kontrolowania przebiegu choroby, można stosować lek w dawce 20 mg raz na dobę. Leczenie choroby wrzodowej dwunastnicy wywołanej przez Helicobacter pylori. Przy wyborze odpowiedniego leczenia skojarzonego należy 
uwzględniać oficjalne krajowe, regionalne i lokalne wytyczne dotyczące oporności bakterii, czasu trwania leczenia (najczęściej 7 dni, ale niekiedy do 14 dni) oraz właściwego stosowania leków przeciwbakteryjnych. Leczenie powinno przebiegać pod kontrolą specjalisty. Zaleca się następujące dawkowanie. Waga: 30-40 kg, dawkowanie w skojarzeniu z dwoma antybiotykami: 20 mg 
ezomeprazolu, 750 mg amoksycyliny i 7,5 mg/kg masy ciała klarytromycyny, wszystkie podaje się dwa razy na dobę przez jeden tydzień. Waga: >40 kg, dawkowanie w skojarzeniu z dwoma antybiotykami: 20 mg ezomeprazolu, 1 g amoksycyliny i 500 mg klarytromycyny, wszystkie podaje się dwa razy na dobę przez jeden tydzień. Sposób podawania. Kapsułki należy połykać w całości 
i popijać płynem. Nie należy ich żuć ani kruszyć. W razie trudności z połykaniem, kapsułkę można otworzyć i rozpuścić jej zawartość w połowie szklanki wody niegazowanej. Nie należy rozpuszczać zawartości kapsułek w żadnym innym płynie, ponieważ otoczka zabezpieczająca zawartość przed działaniem soku żołądkowego może zostać uszkodzona. Roztwór z widocznymi peletkami 
należy wymieszać i wypić w ciągu 30 minut od przygotowania. Następnie, ponownie napełnić szklankę wodą do połowy, zamieszać i wypić. Nie należy żuć ani kruszyć peletek. Jeśli pacjent nie może samodzielnie połykać, zawartość kapsułki można rozpuścić w wodzie niegazowanej i podać przez zgłębnik do żołądka. Przed podaniem należy upewnić się, czy do podania leku została 
wybrana właściwa strzykawka i zgłębnik. Instrukcja przygotowania i podania leku znajduje się w Charakterystyce Produktu Leczniczego. Przeciwwskazania: Nadwrażliwość na substancję czynną, pochodne benzoimidazolu lub którąkolwiek substancję pomocniczą. Ezomeprazolu nie należy podawać jednocześnie z nelfinawirem. Ostrzeżenia i zalecane środki ostrożności: W razie 
wystąpienia jakichkolwiek niepokojących objawów (takich jak: znaczna, niezamierzona utrata masy ciała, nawracające wymioty, zaburzenia połykania, wymioty z domieszką krwi, smoliste stolce), należy wykluczyć nowotworowy charakter choroby. Leczenie ezomeprazolem może złagodzić objawy choroby nowotworowej i opóźnić jej rozpoznanie. Długotrwałe stosowanie. Pacjenci 
przyjmujący produkt długotrwale (szczególnie leczeni dłużej niż rok) powinni pozostawać pod regularną kontrolą lekarską. Doraźne stosowanie. W razie przepisywania produktu do stosowania doraźnie, należy poinformować pacjenta o konieczności zgłoszenia się do lekarza, jeśli charakter dolegliwości ulegnie zmianie. Zakażenie Helicobacter pylori. W leczeniu mającym na celu 
wyeliminowanie zakażenia drobnoustrojem Helicobacter pylori należy wziąć pod uwagę możliwe interakcje wszystkich trzech stosowanych leków. Klarytromycyna jest silnym inhibitorem izoenzymu CYP3A4. Należy wziąć pod uwagę możliwe przeciwwskazania i interakcje klarytromycyny, szczególnie jeżeli pacjent przyjmuje jednocześnie inne leki metabolizowane przez izoenzym 
CYP3A4, jak np. cyzapryd. Zakażenia pokarmowe. Leczenie za pomocą leków z grupy inhibitorów pompy protonowej może prowadzić do zwiększenia ryzyka infekcji pokarmowych bakteriami Salmonella i Campylobacter. Wchłanianie witaminy B12. Ezomeprazol, podobnie jak wszystkie leki hamujące żołądkowe wydzielanie kwasu solnego, może zmniejszać wchłanianie witaminy 
B12 (cyjanokobalaminy) ze względu na hipo- lub achlorhydrię. Należy brać to pod uwagę u pacjentów ze zmniejszonymi rezerwami ustrojowymi lub z czynnikami ryzyka sprzyjającymi zmniejszeniu wchłaniania witaminy B12 podczas długotrwałego leczenia. Hipomagnezemia. U pacjentów leczonych inhibitorami pompy protonowej (ang. proton pump inhibitors, PPI), jak ezomeprazol, 
przez co najmniej trzy miesiące oraz u większości pacjentów przyjmujących PPI przez rok, odnotowano przypadki wstępowania ciężkiej hipomagnezemii. Mogą występować ciężkie objawy hipomagnezemii, takie jak: zmęczenie, tężyczka, majaczenie, zawroty głowy oraz arytmie komorowe, jednakże mogą one rozpocząć się niepostrzeżenie i pozostać niezauważone. U pacjentów 
najbardziej dotkniętych chorobą, hipomagnezemia zmniejszyła się po uzupełnieniu niedoborów magnezu i odstawieniu inhibitorów pompy protonowej. U pacjentów, u których przypuszcza się, że leczenie będzie długotrwałe lub przyjmujących inhibitory pompy protonowej łącznie z digoksyną lub innymi lekami mogącymi wywołać hipomagnezemię (np. diuretyki), należy rozważyć 
pomiar stężenia magnezu we krwi przed rozpoczęciem leczenia inhibitorami pompy protonowej oraz okresowe pomiary w trakcie leczenia. Ryzyko występowania złamań. Inhibitory pompy protonowej, szczególnie stosowane w dużych dawkach oraz w długotrwałej terapii (powyżej 1 roku), mogą nieznacznie zwiększać ryzyko występowania złamań kości biodrowej, kości nadgarstka 
i kręgosłupa, szczególnie u osób w podeszłym wieku lub u pacjentów z innymi rozpoznanymi czynnikami ryzyka. Wyniki przeprowadzonych badań wskazują, że inhibitory pompy protonowej mogą zwiększać ogólne ryzyko złamań na poziomie 10-40%. Może być to również spowodowane innymi czynnikami ryzyka. Pacjenci z ryzykiem wystąpienia osteoporozy powinni otrzymać 
opiekę zgodnie z obecnymi wytycznymi klinicznymi oraz powinni przyjmować odpowiednią dawkę witaminy D oraz wapnia. Podostra postać skórna tocznia rumieniowatego (SCLE). Stosowanie inhibitorów pompy protonowej jest związane ze sporadycznym występowaniem SCLE. Jeśli pojawią się zmiany skórne, zwłaszcza w miejscach narażonych na działanie promieni słonecznych, 
z jednoczesnym bólem stawów, pacjent powinien niezwłocznie poszukać pomocy medycznej, a lekarz powinien rozważyć możliwość przerwania stosowania produktu Mesopral. Wystąpienie SCLE w wyniku wcześniejszego leczenia inhibitorem pompy protonowej może zwiększyć ryzyko SCLE w wyniku leczenia innymi inhibitorami pompy protonowej. Jednoczesne stosowanie z innymi 
produktami leczniczymi. Ezomeprazolu nie należy podawać jednocześnie z atazanawirem. Jeśli konieczne jest jednoczesne stosowanie atazanawiru z inhibitorem pompy protonowej, zaleca się dokładną obserwację medyczną w połączeniu ze zwiększaniem dawki atazanawiru do 400 mg przy 100 mg rytonawiru; nie należy stosować dawki większej niż 20 mg ezomeprazolu na dobę. 
Ezomeprazol jest inhibitorem CYP2C19. Należy wziąć pod uwagę możliwość wystąpienia interakcji z lekami metabolizowanymi przez CYP2C19 przy rozpoczynaniu lub zakończeniu leczenia ezomeprazolem. Odnotowano wystąpienie interakcji pomiędzy klopidogrelem i esomeprazolem. Znaczenie kliniczne tej interakcji nie jest znane. Zgodnie z zaleceniami należy unikać jednoczesnego 
stosowania ezomeprazolu i klopidogrelu. Stosując esomeprazol doraźnie, należy zwrócić uwagę na zmienne stężenie ezomeprazolu w osoczu i związane z tym możliwe interakcje z innymi produktami leczniczymi. Wpływ na wyniki badań laboratoryjnych. Zwiększone stężenie chromograniny CgA może zakłócać wyniki badań w kierunku guzów neuroendokrynnych. Aby uniknąć takich 
zakłóceń, leczenie ezomeprazolem należy przerwać na co najmniej pięć dni przed oznaczeniem CgA. Jeżeli po pomiarze wstępnym wartości stężenia CgA i gastryny nadal wykraczają poza zakres referencyjny, pomiary należy powtórzyć po 14 dniach od zaprzestania leczenia inhibitorami pompy protonowej. Produkt zawiera sacharozę. Nie należy go stosować u pacjentów z rzadkimi, 
dziedzicznymi zaburzeniami związanymi z nietolerancją fruktozy, zespołem złego wchłaniania glukozy-galaktozy lub niedoborem sacharazy-izomaltazy. Produkt zawiera parahydroksybenzoesany, które mogą powodować występowanie reakcji alergicznej (także opóźnionej). Działania niepożądane: Charakterystyka profilu bezpieczeństwa. Podczas badań klinicznych ezomeprazolu 
(także w okresie po dopuszczeniu do obrotu), do najczęściej zgłaszanych działań niepożądanych należały: bóle głowy, ból brzucha, biegunka oraz nudności. Ponadto, profil bezpieczeństwa jest podobny dla różnych postaci leku, wskazań terapeutycznych, grup wiekowych i populacji pacjentów. Nie stwierdzono jakichkolwiek działań niepożądanych zależnych od dawki. Zestawienie 
działań niepożądanych. W trakcie badań klinicznych ezomeprazolu oraz podczas jego stosowania klinicznego obserwowano lub podejrzewano wystąpienie wymienionych poniżej działań niepożądanych. Żadne z działań niepożądanych nie wykazywało zależności od stosowanej dawki. Wymienione działania niepożądane zostały podzielone w zależności od częstości występowania: 
bardzo często (≥1/10); często (≥1/100 do <1/10); niezbyt często (≥1/1000 do <1/100); rzadko (≥1/10 000 do <1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000); nieznana (częstość nie może być określona na podstawie dostępnych danych). Zaburzenia krwi i układu chłonnego: rzadko: leukopenia, trombocytopenia; bardzo rzadko: agranulocytoza, pancytopenia. Zaburzenia układu 
immunologicznego: rzadko: reakcje nadwrażliwości, np.: gorączka, obrzęk naczynioruchowy i reakcja anafilaktyczna, wstrząs. Zaburzenia metabolizmu i odżywiania: niezbyt często: obrzęki obwodowe; rzadko: hiponatremia; nieznana: hipomagnezemia; ciężka hipomagnezemia może korelować z hipokalcemią; hipomagnezemia może również powodować hipokaliemię. Zaburzenia 
psychiczne: niezbyt często: bezsenność; rzadko: pobudzenie, splątanie, depresja; bardzo rzadko: agresja, omamy. Zaburzenia układu nerwowego: często: bóle głowy; niezbyt często: zawroty głowy, parestezje, senność; rzadko: zaburzenia smaku. Zaburzenia oka: rzadko: niewyraźne widzenie. Zaburzenia ucha i błędnika: niezbyt często: zawroty głowy pochodzenia błędnikowego. 
Zaburzenia układu oddechowego, klatki piersiowej i śródpiersia: rzadko: skurcz oskrzeli. Zaburzenia żołądka i jelit: często: bóle brzucha, zaparcie, biegunka, wzdęcia, nudności, wymioty, polipy dna żołądka (łagodne); niezbyt często: suchość błony śluzowej jamy ustnej; rzadko: zapalenie jamy ustnej, zakażenie grzybicze (kandydoza) przewodu pokarmowego; nieznana: mikroskopowe 
zapalenie jelita grubego. Zaburzenia wątroby i dróg żółciowych: niezbyt często: zwiększona aktywność enzymów wątrobowych; rzadko: zapalenie wątroby z żółtaczką lub bez żółtaczki; bardzo rzadko: niewydolność wątroby, encefalopatia u pacjentów z istniejącą wcześniej chorobą wątroby. Zaburzenia skóry i tkanki podskórnej: niezbyt często: zapalenie skóry, świąd, wysypka, 
pokrzywka; rzadko: łysienie, nadwrażliwość na światło; bardzo rzadko: rumień wielopostaciowy, zespół Stevensa-Johnsona, martwica toksyczna rozpływna naskórka (zespół Lyella); nieznana: podostra postać skórna tocznia rumieniowatego. Zaburzenia mięśniowo-szkieletowe i tkanki łącznej: niezbyt często: złamania kości biodrowej, kości nadgarstka i kręgosłupa; rzadko: bóle stawów, 
bóle mięśni; bardzo rzadko: osłabienie siły mięśniowej. Zaburzenia nerek i dróg moczowych: bardzo rzadko: śródmiąższowe zapalenie nerek; u niektórych pacjentów odnotowano jednocześnie niewydolność nerek. Zaburzenia układu rozrodczego i piersi: bardzo rzadko: ginekomastia. Zaburzenia ogólne i stany w miejscu podania: rzadko: złe samopoczucie, nadmierna potliwość. 
Zgłaszanie podejrzewanych działań niepożądanych. Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgłaszanie podejrzewanych działań niepożądanych. Umożliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzyści do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby należące do fachowego personelu medycznego powinny zgłaszać wszelkie podejrzewane działania 
niepożądane za pośrednictwem Departamentu Monitorowania Niepożądanych Działań Produktów Leczniczych Urzędu Rejestracji Produktów Leczniczych, Wyrobów Medycznych i Produktów Biobójczych; Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa; tel.: +48 22 49 21 301; faks: +48 22 49 21 309; e-mail: ndl@urpl.gov.pl. Działania niepożądane można zgłaszać również podmiotowi 
odpowiedzialnemu. Podmiot odpowiedzialny: Zakłady Farmaceutyczne Polpharma S.A. Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu leku Mesopral: 20 mg, 40 mg odpowiednio nr: 18476, 18477, wydane przez MZ. Dodatkowych informacji o leku udziela: Polpharma Biuro Handlowe Sp. z o.o., ul. Bobrowiecka 6, 00-728 Warszawa; tel.: +48 22 364 61 00; faks: +48 22 364 61 02; 
www.polpharma.pl. Lek wydawany na podstawie recepty. Ceny urzędowe detaliczne leku Mesopral: 20 mg x 28 kaps. dojelit.; 40 mg x 28 kaps. dojelit. wynoszą w PLN odpowiednio: 8,85; 16,95. Kwoty dopłaty pacjenta (We wszystkich zarejestrowanych wskazaniach na dzień wydania decyzji) wynoszą w PLN odpowiednio: 4,43; 8,48. ChPL: 2017.03.20.

* Hoogendoorn RJ et al. Patient satisfaction with switching to esomeprazole from existing proton pump inhibitor therapy for gastro-oesophageal reflux disease: an observational, multicentre study. Clin Drug Investig. 2009; 29(12):803–10.
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Opis przypadku

Kobieta 67-letnia z wieloletnim wywiadem cukrzycy 
typu 2 leczonej lekami doustnymi oraz z przewle-
kłym zespołem wieńcowym i nadciśnieniem tętni-
czym, pozostająca pod opieką poradni kardiologicz-
nej, stosująca się do zaleconej przez specjalistów 
terapii. Przyjmuje regularnie leki przeciwcukrzycowe, 
hipotensyjne i kwas acetylosalicylowy (acetylsalicylic 
acid – ASA) w dawce 75 mg. Pacjentka pozostaje 
pod stałą opieką poradni neurologicznej, neuro-
chirurgicznej i ortopedycznej. Z powodu choroby 
zwyrodnieniowej stawów kręgosłupa od 3 miesięcy 
stosuje lek z grupy niesteroidowych leków przeciw-
zapalnych (NLPZ) – diklofenak w dawce 75 mg/dobę, 
nie ma wskazań do leczenia zabiegowego. 
Zgłaszane dolegliwości bólowe wynikające z cho-
roby zwyrodnieniowej stawów kręgosłupa mia-
ły charakter opasujący i promieniowały do jamy 
brzusznej. W celu wykluczenia innych przyczyn 
tych objawów w październiku 2020 r. wykonano 
gastroskopię (GFS). W badaniu nie stwierdzono 
zmian patologicznych w zakresie górnego odcin-
ka przewodu pokarmowego, a przeprowadzony 
w czasie GFS test ureazowy nie potwierdził infekcji 
Helicobacter pylori. Dodatkowo USG jamy brzusznej 
wykonane we wrześniu 2020 r. nie ujawniło zmian 
patologicznych poza niewielką (10 mm) torbielą 

Klinika Chorób Wewnętrznych i Gastroenterologii z Pododdziałem Leczenia Nieswoistych Zapalnych Chorób Jelit, Centralny Szpital  

Kliniczny MSWiA w Warszawie

Konsekwencje stosowania 

inhibitorów pompy protonowej 

w nerce prawej. Prawidłowy obraz GFS i USG jamy 
brzusznej, a także niebudzący obaw wynik kolono-
skopii wykonanej w 2019 r. pozwoliły z dużym praw-
dopodobieństwem wykluczyć zmiany organiczne 
w jamie brzusznej jako przyczynę zgłaszanych do-
legliwości. Poza objawami identyfikowanymi jako 
manifestacja choroby zwyrodnieniowej stawów 
kręgosłupa pacjentka nie zgłaszała skarg. Objawy 
alarmowe negowała. Nie miała dolegliwości ze stro-
ny układu pokarmowego, nawet po rozpoczęciu 
terapii NLPZ. 
We wrześniu 2020 r., po śmierci męża z powodu 
COVID-19, u kobiety rozwinął się zespół depresyjny, 
który wg opinii psychiatry od listopada 2020 r. wy-
magał leczenia farmakologicznego – zastosowano 
lek z grupy selektywnych inhibitorów wychwytu 
zwrotnego serotoniny (selective serotonin reuptake 
inhibitor – SSRI). 
Z uwagi na przyjmowanie NLPZ (diklofenak) i ASA 
pacjentce zlecono stosowanie inhibitora pompy 
protonowej (proton pump inhibitor – PPI) – pan-
toprazolu w dawce 20 mg. Kobieta wszystkie leki 
(również pantoprazol) przyjmowała po posiłku. 
Nadal nie zgłaszała dolegliwości ze strony układu 
pokarmowego. 
W 11. tygodniu opisywanej terapii zauważyła smoli-
sty stolec i ogólne osłabienie. Transportem medycz-
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nym trafiła na SOR pobliskiego szpitala. Podjęto 
decyzję o hospitalizacji na oddziale gastroenterolo-
gicznym, gdzie z powodu stwierdzonej niedokrwi-
stości (HGB 8,2 g/dl) przetoczono pacjentce 2 jed-
nostki koncentratu krwinek czerwonych i w trybie 
pilnym wykonano gastroskopię. Stwierdzono dwa 
niewielkie owrzodzenia w części przedodźwierni-
kowej żołądka, w dnie owrzodzenia widoczna była 
hematyna (Forrest IIc). Po 4 dniach kobieta została 
wypisana do domu z zaleceniem leczenia aktywnej, 
powikłanej choroby wrzodowej, zmiany stosowane-
go leczenia przeciwbólowego oraz stosowania od-
powiedniej gastroprotekcji w sytuacji konieczności 
stosowania inhibitorów COX 1 i/lub 2. 

Omówienie
Krwawienie z górnego odcinka przewodu pokar-
mowego pozostaje jednym z głównych problemów 
współczesnej medycyny. Wiąże się ze względnie 
dużą śmiertelnością, która zmieniła się tylko nie-
znacznie w ciągu ostatnich 50 lat [1–4]. Szacowana na 
5–12% 30-dniowa śmiertelność uwzględnia już nowe 
metody profilaktyki i leczenia tego nieprzewidywal-
nego powikłania [1]. W ostatnich 20 latach na całym 
świecie obserwuje się natomiast spadek skorygo-
wanego względem wieku wskaźnika występowania 
krwawienia z wrzodu trawiennego. Przyczyn tego 
zjawiska upatruje się głównie w zmniejszającej się 
częstości występowania infekcji Helicobacter pylori 
[5, 6]. Niewątpliwie zjawisko to może być tłumaczone 
także coraz częstszym stosowaniem leków hamują-
cych wydzielanie kwasu solnego w żołądku [7]. 
Warto zauważyć, że na te wskaźniki wpływa rów-
nież częstość stosowania NLPZ, terapii przeciw-
płytkowej [8] i przeciwzakrzepowej [9]. Co więcej, 
bezwzględna liczba pacjentów z  krwawieniem 
z wrzodu trawiennego nie spada w prognozowa-
nym tempie, a powodem jest większa średnia dłu-
gość życia w populacji ogólnej i w związku z tym 
większa liczba chorób współistniejących, które sta-
nowią główny czynnik ryzyka zarówno krwawienia 
z wrzodu trawiennego, jak i śmiertelności [10].
Z uwagi na powyższe fakty, szczególnie rosnącą 
liczbę pacjentów wymagających terapii przeciw-
płytkowej i przeciwzakrzepowej [1, 11], a także po-
wszechność dostępu do NLPZ [12] nasze działania 
powinny być ukierunkowane na profilaktykę 
szeroko rozumianych objawów niepożądanych 
ze strony przewodu pokarmowego. Wśród pod-
stawowych metod zapobiegania powikłaniom 
choroby wrzodowej należy wymienić badania 
w kierunku infekcji Helicobacter pylori i leczenie 

eradykacyjne w razie wykrycia tego drobno-
ustroju. Preferowaną metodą diagnostyczną jest 
test ureazowy wykonany w czasie GFS lub test na 
obecność antygenu Helicobacter pylori w stolcu. 
U pacjentów, u których planuje się przewlekłą 
terapię NLPZ, należy wcześniej przeprowadzić 
diagnostykę w kierunku infekcji H. pylori. W razie 
potwierdzenia zakażenia zalecane jest leczenie 
eradykacyjne wg aktualnych wytycznych [13]. 
Opisywana pacjentka przed podjęciem przewlekłej 
terapii NLPZ miała wykonywaną GFS z testem ure-
azowym, który nie potwierdził infekcji H. pylori. 
Po wykluczeniu infekcji H. pylori bądź po skutecz-
nym leczeniu eradykacyjnym należy pamiętać 
o niezmiernie ważnych, kolejnych etapach gastro-
protekcji. Dotyczy to szczególnie chorych wyma-
gających długoterminowej terapii NLPZ mających 
czynniki ryzyka wystąpienia powikłań ze strony 
przewodu pokarmowego. Bardzo ważnym ele-
mentem gastroprotekcji jest stosowanie leków 
z grupy PPI [1, 14, 15]. Warto podkreślić, że antago-
nisty receptora H2 (H2 receptor antagonist – H2RA) 
są mniej skuteczne niż PPI [1, 16]. Dodatkowo dzia-
łanie protekcyjne standardowych dawek H2RA 
może się ograniczać tylko do zmniejszania ry-
zyka wystąpienia wrzodów w dwunastnicy, ale 
nie w żołądku [17]. Należy również podkreślić, że 
redukowanie przez H2RA objawów przepowiada-
jących poważne powikłania będące konsekwencją 
długotrwałej terapii NLPZ może istotnie odwlec 
podjęcie odpowiednich czynności diagnostyczno-
-terapeutycznych. Powyższe fakty zdecydowanie 
przemawiają za wyborem leków z grupy PPI w przy-
padku konieczności stosowania gastroprotekcji 
u chorych przewlekle stosujących NLPZ. 
Ciągle dyskutowane są czynniki zwiększające ryzyko 
wystąpienia powikłań po zastosowaniu NLPZ. Należy 
przyznać, że szczególnie istotny jest wiek chorego. 
Jak wykazali Thorsen i wsp. [18], u pacjentów w wieku 
60 lat i starszych rozpoznanie wrzodu trawiennego 
z perforacją żołądka lub dwunastnicy jest 10-krotnie 
częstsze, a śmiertelność ponad 50-krotnie większa 
w porównaniu z populacją poniżej 60. roku życia. 
W badaniu tym stwierdzono, że przyjęcia do szpitala 
z tego powodu były zdecydowanie częstsze (63%) 
w godzinach wieczornych i nocnych oraz w czasie 
weekendów. Sezonowe wahania hospitalizacji z tego 
powodu nie były istotne statystycznie. 
Opisywana pacjentka miała 67 lat, więc kryterium 
wieku kwalifikującego do grupy zwiększonego 
ryzyka powikłań przewlekłej terapii NLPZ zostało 
spełnione.
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Wieloletnie obserwacje pacjentów stosujących NLPZ 
dostarczyły danych, które pozwoliły na kategoryzację 
czynników ryzyka wystąpienia działań niepożąda-
nych ze strony przewodu pokarmowego. Trzeba 
zaznaczyć, że różne publikacje często podają np. 
inną granicę wieku stanowiącą punkt odcięcia po-
zwalający kwalifikować pacjentów do danej grupy 
ryzyka. W kolejnych publikacjach widoczna jest zde-
cydowana tendencja do obniżania kryterium wieku 
[1, 19, 20]. Jest to przykład tego, że czynniki ryzyka 
wystąpienia powikłań ze strony przewodu po-
karmowego u osób przyjmujących NLPZ są ciągle 
modyfikowane, co więcej – kolejne doniesienia 
i publikacje przynoszą nowe dane pozwalające na 
rozpoznawanie nowych indykatorów zwiększonego 
ryzyka (tab. 1) [1]. 

NLPZ. Kolejnym elementem, który należy zauważyć 
w perspektywie opisanego przypadku, jest nega-
tywny wpływ SSRI na bezpieczeństwo stosowania 
NLPZ. Jak pokazują badania, stosowanie SSRI 
prawie 3-krotnie zwiększa ryzyko powikłań 
gastroenterologicznych u pacjentów przyjmu-
jących przewlekle NLPZ [1]. 
Gastroprotekcja z zastosowaniem PPI u chorych 
przyjmujących przewlekle NLPZ powinna być sto-
sowana w przypadku kwalifikacji pacjenta do grupy 
wysokiego lub średniego ryzyka. Jak wspomniano, 
w gastroprotekcji powinny być stosowane PPI w po-
jedynczej dawce standardowej raz dziennie [21]. 
Leki z grupy PPI wykazywały zdecydowanie większą 
skuteczność w porównaniu z H2RA [1, 16, 22]. 
Ostatnią grupą chorych, którą warto opisać z uwagi 
na panującą pandemię COVID-19, są pacjenci przy-
jęci na oddział intensywnej terapii. W tej populacji 
występuje szczególnie wysokie ryzyko wrzodu stre-
sowego powikłanego krwawieniem [1, 23]. Przeglą-
dy systematyczne badań z randomizacją [24, 25] 
analizujące dane pochodzące z hospitalizacji na 
oddziałach intensywnej terapii ponad 2000 pa-
cjentów wykazały, że stosowanie PPI zmniejsza 
ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego 
o 50%, bez wpływu na czas hospitalizacji, ryzy-
ko zapalenia płuc czy śmiertelność.
Historia opisanej pacjentki pokazuje, jak wiele nie-
porozumień może wyniknąć w związku z profilak-
tyką powikłań gastroenterologicznych u pacjentów 
przewlekle stosujących NLPZ. Pacjentce zaleco-
no PPI, jednak w dawce odpowiadającej połowie 
dawki standardowej. Istnieją dowody, że opty-
malną ochronę uzyskuje się, stosując pojedyn-
czą dawkę standardową na dobę [21]. Kolejnym 
problemem jest odpowiednie przyjmowanie PPI, 
warunkujące ich skuteczne działanie. Jak pokazują 
badania, nawet 54% pacjentów, którym zalecono 
terapię PPI, stosuje te leki w sposób nieprawidłowy 
[26, 27]. Najczęstszym błędem jest przyjmowanie 
PPI po posiłku, co znacznie lub całkowicie ogranicza 
ich skuteczność kliniczną. 

Podsumowanie
Opisany przypadek pokazuje kilka istotnych proble-
mów związanych ze stosowaniem gastroprotekcji 
u pacjentów przyjmujących NLPZ.
Zasadność i sposób stosowania PPI powinny być 
bardzo szczegółowo omówione z chorym, który 
takiej terapii wymaga.
Najczęstszym błędem popełnianym przez chorych 
stosujących PPI posiadające wskazanie rejestracyjne  

Tabela 1. Ocena ryzyka powikłań 
gastroenterologicznych u pacjentów przewlekle 
stosujących niesteroidowe leki przeciwzapalne

Ryzyko  
powikłań 
gastroentero-
logicznych

Kryteria

wysokie powikłana choroba wrzodowa 
w wywiadzie i/lub liczne czynniki 
ryzyka (> 2)

średnie występowanie co najmniej jednej 
z następujących cech: 
– wiek > 60 lat
– wysoka dawka NLPZ
–  niepowikłana choroba 

wrzodowa w wywiadzie
–  jednoczesne przyjmowanie ASA, 

steroidów lub antykoagulantów
oraz nowe czynniki ryzyka [1]:
–  aktywna choroba 

nowotworowa
–  choroby towarzyszące (choroba 

układu oddechowego, nerek, 
wątroby, choroba sercowo- 
-naczyniowa, cukrzyca)

– przyjmowanie SSRI
 –  nikotynizm – palenie  

> 15 papierosów dziennie 
zwiększa ryzyko krwawienia  
z owrzodzenia 3,5 razy*

NLPZ – niesteroidowe leki przeciwzapalne, ASA – kwas 
acetylosalicylowy, SSRI – selektywne inhibitory wychwytu 
zwrotnego serotoniny. *Andersen IB, Jorgensen T, Bonnevie O 
i wsp. Smoking and alcohol intake as risk factors for bleeding 
and perforated peptic ulcers: a population-based cohort study. 
Epidemiology 2000; 11(4): 434-439.

Opisany przypadek dotyczy osoby, która z powo-
dów kardiologicznych przyjmuje ASA. Jest to do-
datkowy czynnik, który należy uwzględnić w ocenie 
ryzyka wystąpienia powikłań ze strony przewo-
du pokarmowego w  trakcie przewlekłej terapii 
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w gastroprotekcji jest przyjmowanie tych leków po 
posiłku. Skuteczność kliniczną tej grupy leków 
można uzyskać tylko wtedy, gdy są zażywane 
30–60 min przed posiłkiem. PPI hamują zlokalizo-
wane w komórkach okładzinowych pompy protono-
we, ale tylko te, które są aktywne. Posiłek jest silnym 
fizjologicznym czynnikiem aktywującym pompy 
protonowe. Z tego powodu w celu uzyskania jak 
największej biodostępności leku z grupy PPI należy 
go przyjmować 30−60 min przed posiłkiem [28].
Optymalną dawką dzienną zapewniającą maksy-
malną gastroprotekcję w trakcie przewlekłej 
terapii NLPZ jest pojedyncza dawka standar-
dowa PPI [29–31]. Połowa dawki standardowej PPI, 
szczególnie przyjmowana po posiłku, nie zapewnia 
odpowiedniego zabezpieczenia przed działaniami 
niepożądanymi w obrębie górnego odcinka przewo-
du pokarmowego u chorych przewlekle stosujących 
NLPZ. Rekomendując połowę dawki standardowej 
PPI, nie redukujemy w sposób maksymalny ryzyka 
wystąpienia działań niepożądanych, czasem bardzo 
poważnych. 
U każdego pacjenta należy rozważyć konieczność 
leczenia i wybór pomiędzy NLPZ (tab. 2) a preferen-
cyjnymi/selektywnymi inhibitorami COX-2. 

analysis of incidence and outcome of acute upper GI 
bleeding between 1993/1994 and 2000. Am J Gastro-
enterol 2003; 98: 1494-1499.

4. Wang YR, Richter JE, Dempsey DT. Trends and outcomes 
of hospitalizations for peptic ulcer disease in the United 
States, 1993 to 2006. Ann Surg 2010; 251: 51-58.

5. Sung JJ, Kuipers EJ, El-Serag HB. Systematic review: the 
global incidence and prevalence of peptic ulcer disease. 
Aliment Pharmacol Ther 2009; 29: 938-946.

6. Lau JY, Sung J, Hill C i wsp. Systematic review of the 
epidemiology of complicated peptic ulcer disease: inci-
dence, recurrence, risk factors and mortality. Digestion 
2011; 84: 102-113.

7. Peery AF, Crockett SD, Murphy CC i wsp. Burden and 
cost of gastrointestinal, liver, and pancreatic diseases 
in the United States: Update 2018 [published correction 
appears in Gastroenterology 2019; 156: 1936]. Gastroen-
terology 2019; 156: 254-272.e11.

8. Karve S, Levine D, Seiber E i wsp. Trends in ambulatory 
prescribing of antiplatelet therapy among US ischemic 
stroke patients: 2000-2007. Adv Pharmacol Sci 2012; 
2012: 846163.

9. Ho KH, van Hove M, Leng G. Trends in anticoagulant 
prescribing: a review of local policies in English primary 
care. BMC Health Serv Res 2020; 20: 279.

10. Åhsberg K, Höglund P, Staël von Holstein C. Mortality 
from peptic ulcer bleeding: the impact of comorbidity 
and the use of drugs that promote bleeding. Aliment 
Pharmacol Ther 2010; 32: 801-810.

11. Vaduganathan M, Bhatt DL. Gastrointestinal bleeding 
with oral anticoagulation: understanding the scope of the 
problem. Clin Gastroenterol Hepatol 2017; 15: 691-693.

12. Tesfamariam S, Anand IS, Kaleab G i wsp. Self-medica-
tion with over the counter drugs, prevalence of risky 
practice and its associated factors in pharmacy outlets 
of Asmara, Eritrea. BMC Public Health 2019; 19: 159.

13. Malfertheiner P, Megraud F, O’Morain CA i wsp. Euro-
pean Helicobacter and Microbiota Study Group and 
Consensus panel. Management of Helicobacter pylori 
infection-the Maastricht V/Florence Consensus Report. 
Gut 2017; 66: 6-30.

14. Shabani D, Murtezani A, Tahirbegolli B i wsp. Non-ste-
roidal anti-inflammatory drugs and gastroprotection 
in primary health care users. Med Pharm Rep 2020; 93: 
246-252. 

15. Joo MK, Park CH, Kim JS i wsp. Clinical guidelines for 
drug-related peptic ulcer, 2020 revised edition. Gut 
Liver 2020; 14: 707-726.

16. Mo C, Sun G, Wang Y-Z  i wsp. PPI versus histamine 
H2 receptor antagonists for prevention of upper ga-
strointestinal injury associated with low-dose aspirin: 
systematic review and meta-analysis. PLoS One 2013; 
10: e0131558.

17. Rostom A, Dube C, Wells G i wsp. Prevention of NSAID-
-induced gastroduodenal ulcers. Cochrane Database 
Syst Rev 2002; (4): CD002296.

18. Thorsen K, Søreide JA, Kvaløy JT i wsp. Epidemiology of 
perforated peptic ulcer: age- and gender-adjusted ana-
lysis of incidence and mortality. World J Gastroenterol 
2013; 19: 347-354. 

19. Haastrup PF, Hansen JM, Søndergaard J i wsp. Proton 
pump inhibitor use among patients at risk of peptic 
ulcer bleeding: a  nationwide register-based study. 
Scand J Gastroenterol 2020; 56: 6-12. 

20.  Pilotto A, Franceschi M, Leandro G i wsp. Proton-pump 
inhibitors reduce the risk of uncomplicated peptic ulcer 

Tabela 2. Ogólne zasady gastroprotekcji w przypadku 
stosowania niesteroidowych leków przeciwzapalnych

nie stosować NLPZ, jeżeli nie są bezwzględnie 
wskazane

stosować najmniejsze skuteczne dawki NLPZ

wybierać najbezpieczniejszy NLPZ

dodać lek prewencyjny – PPI w dawce standardowej 
przez cały czas przyjmowania NLPZ, ewentualnie 
przez 4–8 tygodni po terapii NLPZ

NLPZ – niesteroidowe leki przeciwzapalne, PPI – inhibitory pompy 
protonowej.

Pomimo ograniczonej ilości dostępnych publikacji 
na ten temat stosowne wydaje się postępowanie 
polegające na zastosowaniu w ramach gastropro-
tekcji PPI w pojedynczej dawce standardowej u pa-
cjentów z grupy dużego ryzyka wystąpienia działań 
niepożądanych ze strony przewodu pokarmowego 
stosujących selektywne inhibitory COX-2 [20, 32].

Piśmiennictwo
1. Kanno T, Moayyedi P. Who needs gastroprotection in 

2020? Curr Treat Options Gastroenterol 2020; 1-17.
2. Laine L, Yang H, Chang SC, Datto C. Trends for incidence 

of hospitalization and death due to GI complications in 
the United States from 2001 to 2009. Am J Gastroente-
rol 2012; 107: 1190-1195.

3. van Leerdam ME, Vreeburg EM, Rauws EA i wsp. Acute 
upper GI bleeding: did anything change? Time trend 



5LEKARZ POZ 1/2021

LEKI w POZ

in elderly either acute or chronic users of aspirin/non-
-steroidal anti-inflammatory drugs. Aliment Pharmacol 
Ther 2004; 20: 1091-1097. 

21. Rostom A, Moayyedi P, Hunt R; Canadian Association 
of Gastroenterology Consensus Group. Canadian con-
sensus guidelines on long-term nonsteroidal anti-in-
flammatory drug therapy and the need for gastropro-
tection: benefits versus risks. Aliment Pharmacol Ther 
2009; 29: 481-496. 

22. Yeomans ND, Tulassay Z, Juhasz L i wsp. A comparison 
of omeprazole with ranitidine for ulcers associated with 
nonsteroidal antiinflammatory drugs. Acid Suppression 
Trial: Ranitidine versus Omeprazole for NSAID-associa-
ted Ulcer Treatment (ASTRONAUT) Study Group. N Engl 
J Med 1998; 338: 719-726.

23. Gu Q, Wang HF, Fang Y i wsp. Analysis of an improved 
workflow of endoscope reprocessing for bedside endo-
scopic diagnosis and treatment on COVID-19 patients.  
J Zhejiang Univ Sci B 2020; 21: 416-422. 

24. Alhazzani W, Alenezi F, Jaeschke RZ i wsp. Proton pump 
inhibitors versus histamine 2 recpetor antagonists for 
stress ulcer prophylaxis in critically ill patients: a sys-
tematic review and metaanalysis. Crit Care Med 2013; 
41: 693-705.

25. Alshamsi F, Belley-Cote E, Cook D i wsp. Efficacy and 
safety of proton pump inhibitors for stress ulcer pro-
phylaxis in critically ill patients: a systematic review 
and meta-analysis of randomized trials. Crit Care 2016; 
20: 120.

26. Gunaratnam NT, Jessup TP, Inadomi J i wsp. Sub-opti-
mal proton pump inhibitor dosing is prevalent in pa-

tients with poorly controlled gastro-oesophageal reflux 
disease. Aliment Pharmacol Ther 2006; 23: 1473-1477. 

27. Wolfe MM, Sachs G. Acid suppression: optimizing thera-
py for gastroduodenal ulcer healing, gastroesophageal 
reflux disease, and stress-related erosive syndrome. 
Gastroenterology 2000; 118: S9-S31. 

28. Boparai V, Rajagopalan J, Triadafilopoulos G. Guide to 
the use of proton pump inhibitors in adult patients. 
Drugs 2008; 68: 925-947.

29. Targowik LE, Metge Cj, Leumg S i wsp. The relative effi-
cacies of gastroprotective strategies in chronic users of 
nonsteroidal anti-inflammatory drugs. Gastroenterolo-
gy 2008; 134: 937-944.

30. Gupta M, Eisen GM. NSAIDs and the gastrointestinal 
tract. Curr Gastroenterol Rep 2009; 11: 345-353.

31. Dąbrowski A. Komentarz: Niesteroidowe leki przeciw-
zapalne a przewód pokarmowy. Medycyna po Dyplo-
mie 2010; 19: 135-136. 

32. Yuan JQ, Tsoi KK, Yang M i wsp. Systematic review with 
network meta-analysis: comparative effectiveness and 
safety of strategies for preventing NSAID-associated 
gastrointestinal toxicity. Aliment Pharmacol Ther 2016; 
43: 1262-1275.

Adres do korespondencji:
dr hab. n. med. Michał Lipiński
Klinika Chorób Wewnętrznych i Gastroenterologii 
z Pododdziałem Leczenia Nieswoistych 
Zapalnych Chorób Jelit
Centralny Szpital Kliniczny MSWiA w Warszawie
e-mail: michal7lipinski@yahoo.com



ML MES/180/02-2021


