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Mesopral (Esomeprazolum). Sktad i postaé: Kazda kapsutka dojelitowa twarda zawiera odpowiednio: 20 mg ezomeprazolu (w postaci ezomeprazolu magnezowego dwuwodnego) oraz substancje pomocnicze 0 znanym dziataniu: 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 dziafaniu: 16,08 mg sacharozy, 3,65 mikrograma metylu parahydroksybenzoesanu (E218) i 1,1 mikrograma propylu parhydroksybenzoesanu (E216). Wskazania: Kapsulki Mesopral s stosowane u dorostych w: chorobie refluksowej przelyku (ang. Gastroesophageal Reflux
Disease, GERD) - leczenie nadzerek w przebiegu refluksowego zapalenia przetyku, zapobieganie nawrotom refluksowego zapalenia przetyku, leczenie objawowe choroby refluksowej przetyku (GERD); w skojarzeniu z odpowiednimi schematami leczenia przeciwbakteryjnego w celu eradykagji bakterii Helicobacter pylori, jak réwniez w leczeniu choroby wrzodowej dwunastnicy
wspdtistniejace; z zakazeniem Helicobacter pylori oraz w zapobieganiu nawrotom wrzodu trawiennego u pacjentow  choroba wrzodowa zwiazana z zakazeniem Helicobacter pylori; u pacjentow, u ktdrych konieczne jest stosowanie dhugotrwatego leczenia niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ): leczenie wrzodow zofadka zwiazanych z leczeniem niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi, zapobieganie wrzodom zotadka i dwunastnicy, zwiazanym z leczeniem niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi, u pacjentdw z grupy ryzyl zedfuzone leczenie po terapii dozylnej rozpoczynajacej leczenie zapobiegajace ponownemu krwawieniu z wrzodow trawiennych; leczenie zespotu Zollingera-Ellisona. Kapsutki Mesopral s stosowane u mtodziezy w wieku
T21at i powyze} w: chorobie refuksove; przlyku (ang, Gastroesophageal Reflux Disase, GERD) - leczeie nadzerek w przebiegu rfluksowego zapalenia pzelyku, zapobieganie nawtotom refluksovego zapalenia przelyky, lecznie abjawowe choroby refluksowej przelyku (GERD); w skojarzeniu z odpowiednimi schematami leczenia przeciwbakteryjnego w celu eradykacibakteri
Helicobacter pylori. Dawkowanie i sposéb podawania: Dorosli. Choroba refluksowa przetyku (GERD). Leczenie nadzerek w przebiegu refluksowego zapalenia przetyku: 40 mg raz na dobe przez 4 tygodnie. U pacjentéw, u ktérych nie doszto do wyleczenia zapalenia przetyku, lub u ktérych objawy utrzymuja sie, leczenie nalezy kontynuowac przez kolejne 4 tygodnie. Leczenie
podtrzymujace u pacjentéw z wyleczonym zapaleniem przelyku w celu zapobiegania nawrotom: 20 mg raz na dobe. Leczenie objawowe choroby refluksowej przefyku (GERD): 20 mg raz na dobe u pacjentow bez zapalenia przelyku. U pacjentéw, u kidrych objawy nie ustepuja po 4 tygodniach leczenia, nalezy zweryfikowac diagnoze w celu wykrycia innej, motliwej przyczyny
dolegliwosci. Po ustapieniu objawdw, w celu kontrolowania przebiequ choroby, mozna stosowac lek w davice 20 mg raz na dobe. Dawka 20 mg raz na dobe moze by stosowana doraznie, w razie koniecznosc. U pacjent6w leczonych niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi, u ktérych wystepuje ryzyko wrzodow zotadka i dwunastnicy, nie zaleca sie podawania doraznego w razie
nawrotu dolegiwosci. W skojarzeniu 2 odpowiednimi schematami leczenia przeciwbakteryjnego w celu eradykacji bakteri Helicobacter pylori, jak réwniez w leczeniu choroby wrzodowej dwunastnicy wspsfistniejacej 2 zakazeniem Helicobacter pylori oraz w zapobieganiu nawrotom wrzodu trawiennego u pagientow z choroba wrzodowa zwiazang z zakazeniem Helicobacter pylori:
20 mg produktu Mesopral z 1000 mg amoksycyliny i 500 mg klarytromycyny, kazdy dwa razy na dobe przez 7 dni. U pacjentdw, u ktorych konieczne jest stosowanie dtugotrwatego leczenia niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi. Leczenie wrzodow Zotadka zwiazanych ze stosowaniem niesteroidowych lekw przeciwzapalnych: zazwyczaj stosowana dawka to 20 mg raz na dobe.
Czas leczenia wynosi 4-8 tygodni. Zapobieganie wrzodom ofadka i dwunastnicy, zwiazanymz leczeniem niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi, u pagjentéw 2 grupy ryzyka: 20 mg raz na dobe. Przedhuzone leczenie po terapii dozylnej ozpoczynajacejleczenie zapobiegajace ponownemu krwawieniu 2 wrzodéw trawiennych: 40 mg raz na dobe przez 4 tygodnie po terapii dozylnej
rozpoczynajacej leczenie zapobiegajace ponownemu krwawieniu 2 wrzodw trawiennych. Leczenie zespotu Zollingera-Ellisona. Zalecana dawka poczatkowa produktu Mesopral to 40 mg dwa razy na dobe. Nastepnie dawke nalezy ustalié indywidualnie, a leczenie kontynuowa tak dhugo jak istniejq wskazania liniczne. Z badar Klinicznych wynika, ze u wiekszosci pacjentow dawki
0d 80 mg do 160 mg ezomeprazolu s3 wystarczajace do kontrolowania objawdw. Dawki wieksze niz 80 mg na dobe nalezy podzielié i podawat dwa razy na dobe. Specjalne grupy pacjentéw. Pacjenci z niewydolnoscia nerek. U pacientow z niewydolnoscia nerek nie ma koniecznosci dostosowywania dawki leku. Ze wagledu na niewystarczajace dane dotyczace stosowania produktu
U pagientéw z ciezka niewydolnoscia nerek, nalezy zachowac ostroznoéc podczas stosowania leku wte] grupie chorych. Pacjenci z niewydolnoscia watroby. U pacjentow z mata do umiarkowanej niewydolnoscia watroby nie ma koniecznosci dostosowywania dawki leku. U pacjentow z ciezka niewydolnoscia watroby maksymalna dobowa dawka leku Mesopral wynosi 20 mg i nie
powinna by przekraczana. Pacjenci w podesztym wieku. Nie ma koniecznoéci dostosowania dawkileku u pacjentow w podeszlym wieku. Dzieci i miodzies. Miodziez w wieku 12 lat i powyzej. Choroba refluksowa przelyku (GERD). Leczenie nadzerek w przebiegu refluksowego zapalenia przelyku: 40 mg raz na dobe przez 4 tygodne. U pagientéw, u krych nie doszlo do wyleczenia
zapalenia przefyku, lub u ktérych objawy utrzymuja sie, leczenie nalezy kontynuowac przez kolejne 4 tygodnie. Leczenie podtrzymujace u pacjentow z wyleczonym zapaleniem przefyku w celu zapobiegania nawrotom: 20 mg raz na dobe. Leczenie objawowe choroby refluksowej przetyku (GERD): 20 mg raz na dobe u pacjentow bez zapalenia przetyku. U pacjentow, u ktorych objawy
nie ustepuja po 4 tygodniach leczenia, nalezy zweryfikowac diagnoze wcelu wykrycia innej, mozliwej przyczyny dolegliwosci. Po ustapieniu objawow, w celu kontrolowania przebiegu choroby, mozna stosowac lek w dawce 20 mg raz na dobe. Leczenie choroby wrzodowej dwunastnicy wywolanej przez Helicobacter pylori. Przy wyborze odpowiedniego leczenia skojarzonego nalezy
uwzgledniac oficjalne krajowe, regionalne i lokalne wytyczne dotyczace opornosci bakterii, czasu trwania leczenia (najczesciej 7 dni, ale niekiedy do 14 dni) oraz wiasciwego stosowania lekow przeciwbakteryjnych. Leczenie powinno przebiegac pod kontrolq specjalisty. Zaleca si¢ nastepujace dawkowanie. Waga: 30-40 kg, dawkowanie w skojarzeniu z dwoma antybiotykami: 20 mg
ezomeprazolu, 750 mg amoksycyliny i 7,5 mg/kg masy ciata Klarytromycyny, wszystkie podaje sie dwa razy na dobe przez jeden tydzieri. Waga: >40 kg, dawkowanie w skojarzeniu z dwoma antybiotykami: 20 mg ezomeprazolu, 1 g amoksycyliny 500 mg Karytromycyny, wszystkie podaje sie dwa razy na dobe przez jeden tydzien. Sposcb podawania. Kapsulki nalezy polykac w calosci
i popijac plynem. Nie nalezy ich 2u¢ ani kruszy€. W razie trudnosci z potykaniem, kapsulke mozna otworzye i rozpuscic jej zawartos w potowie szklanki wody niegazowanej. Nie nalezy rozpuszczac zawartosci kapsutek w zadnym innym plynie, poniewat otoczka zabezpieczajaca zawartos¢ przed dziataniem soku zofadkowego moze zostat uszkodzona. Roztwdr z widocznymi peletkami
nalezy wymieszat  wypié w ciagu 30 minut od przygotowania. Nastepnie, ponownie napenic szklanke woda do polowy, zamiesza i wypic. Nie nalezy 2uc ani kruszy¢ peletek. Jedli pacient nie moze samodzielnie polykat, zawartosc kapsulki mozna rozpuscic w wodzie niegazowanej i podat przez zgtebnik do zoladka. Przed podaniem nalezy upewnic s, czy do podania leku zostafa
‘wybrana whasciwa strzykawka  zglebnik. Instrukcja przygotowania i podania leku znajduje sie w Charakterystyce Produktu Leczniczego. Przeciwwskazania: Nadwrazliwoéc na substancje czynna, pochodne benzoimidazolu lub ktérakolwiek substancje pomocnicza. Ezomeprazolu nie nalezy podawac jednoczesnie z nelfinawirem. Ostrzezenia i zalecane érodki ostroznosci: W razie
wystapienia jakichkolwiek niepokojacych objaww (takich jak: znaczna, niezamierzona utrata masy ciata, nawracajace wymioty, zaburzenia polykania, wymioty z domieszka krwi, smoliste stolce), nalezy wykluczye nowotworowy charakter choroby. Leczenie ezomeprazolem mote zfagodzié objawy choroby nowotworowej i op6ni¢je rozpoznanie. Dhugotrwate stosowanie. Pacjenci
przyjmujacy produkt dfugotrwale (szczegélnie leczeni diuzej niz rok) powinni pozostawac pod regularng kontrol lekarska. Dorazne stosowanie. W razie przepisywania produktu do stosowania doraznie, nalezy poinformowac pacjenta o koniecznosci zgtoszenia sie do lekarza, jesli charakter dolegliwosci ulegnie zmianie. Zakazenie Helicobacter pylori. W leczeniu majacym na celu
wyeliminowanie zakazenia drobnoustrojem Helicobacter pylori nalezy wzia¢ pod uwage moliwe interakge wszystkich trzech stosowanych lekow, Klarytromycyna jest silnym inhibitorem izoenzymu CYP3A4. Nalezy wziac pod uwage mozliwe przeciwwskazania i interakcje Klarytromycyny, szczegolnie jezeli pacjent przyjmuje jednoczesnie inne leki metabolizowane przez izoenzym
(CYP3A4, jak np. cyzapryd. Zakazenia pokarmowe. Leczenie za pomocg lekow z grupy inhibitorow pompy protonowej moze prowadzic do zwigkszenia ryzyka infekdji pokarmowych bakteriami Salmonella i Campylobacter. Wchtanianie witaminy B, . Ezomeprazol, podobnie jak wszystkie leki hamujace zotadkowe wydzielanie kwasu solnego, moze zmniejszac wchtanianie witaminy
8, (cyjanokobalaminy) ze wzgledu na hipo- lub achlorhydrie. Nalezy brac to pod uwage u pacjentow ze zmiejszonymi rezerwari ustrojowymi lub 2 czynnikani ryzyka sprzyjajacymi zmniejszeniu wchfaniania witaminy B, podczas dhugotrwatego leczenia. Hipomagnezemia. U pagientéw leczonych inhibitorami pompy protonowej (ang. proton pump inhibitors, PP) jak ezomeprazol,
przez co najmnie] trzy miesiace oraz u wiekszosci pagjentéw przyjmujacych PPI przez ok, odnotowano przypadki wstepowania ciezkiej hipomagnezemii. Moga wystepowac ciezkie objawy hipomagnezemii, takie jak: zmeczenie, tezyczka, majaczenie, zawroty glowy oraz arytmie komorowe, jednakze moga one rozpoczac sie niepostrzezenie i pozosta niezauwazone. U pacjentow
najbardzij dotknigtych choroba, hipomagnezemia zmniejszyta sig po uzupenieniu iedoboréw magnezu i odstawieniu inhibitoréw pompy protonowej. U pacjentéw, u ktérych prypuszcza se, e leczenie bedzie dhugotrwate lub przyjmujacych inhibitory pompy protonowej acznie z digoksyna lub innymi lekami mogacymi wywola hipomagnezemie (. diuretyki), nalezy rozwazy¢
pomiar steZenia magnezu we krwi przed rozpoczeciem leczenia inhibitorami pompy protonowej oraz okresowe pomiary w trakcie leczenia. Ryzyko wystepowania ztaman. Inhibitory pompy protonowej, szczegdlnie stosowane w duzych dawkach oraz w dfugotrwatej terapii (powyzej 1 roku), mogg nieznacznie zwigkszac ryzyko wystepowania ztaman kosci biodrowej, kosci nadgarstka
i kregostupa, szczegdlnie u os6b w podesziym wieku lub u pacjentow zinnymi rozpoznanymi czynnikami ryzyka. Wyniki przeprowadzonych badati wskazuja, ze inhibitory pompy protonowej moga zwiekszat ogslne ryzyko zlamari na poziomie 10-40%. Moze by to réwniez spowodowane innymi czynnikami ryzyka. Pacjenci z ryzykiem wystapienia osteoporozy powinni otrzymac
opieke zgodnie 2 obecnymi wytycznymi Klinicznymi oraz powinni przyjmowac odpowiednia dawke witaminy D oraz wapnia. Podostra posta¢ skérna tocznia rumieniowatego (SCLE). Stosowanie inhibitoréw pompy protonowe jest zwiazane ze sporadycznym wystepowaniem SCLE. Jesl pojawia sie zmiany skéme, zwlaszcza w miejscach narazonych na dziatanie promieni stonecznych,
2jednoczesnym bélem stawdw, pacjent powinien niezwlocznie poszukac pomocy medycznej, a lekarz powinien rozwazyé moliwos¢ przerwania stosowania produktu Mesopral. Wystapienie SCLE w wyniku wczesniejszego leczenia inhibitorem pompy protonowej moze zwiekszye ryzyko SCLE w wyniku leczenia innymi inhibitorami pompy protanowej. Jednoczesne stosowanie zinnymi
produktami leczniczymi. Ezomeprazolu nie nalezy podawat jednoczesnie z atazanawirem. Jesli konieczne jest jednoczesne stosowanie atazanawiru z inhibitorem pompy protonowej, zaleca sie doktadng obserwacje medyczna w potaczeniu ze zwiekszaniem dawki atazanawiru do 400 mg przy 100 mg rytonawiru; nie nalezy stosowac dawki wiekszej niz 20 mg ezomeprazolu na dobe.
Ezomeprazol st inhibitorem CYP2C19. Nalezy wziaé pod uwage mozliwos¢ wystapienia interakjiz lekami metabolizowanymi przez CYP2C19 przy rozpoczynaniu lub zakoriczeniu leczenia ezomeprazolem. Odnotowano wystapienie interakji pomiedzy klopidogrelem i esomeprazolem. Znaczenie kiniczne tejinterakji nie jest znane. Zgodnie z zaleceniami nalezy unikac jednoczesnego
stosowania ezomeprazolu i klopidogrelu. Stosujac esomeprazol doraznie, nalezy zwrocic uwage na zmienne stezenie ezomeprazolu w osoczu i zwiazane z tym mozliwe interakcje z innymi produktami leczniczymi. Wptyw na wyniki badan laboratoryjnych. Zwigkszone stezenie chromograniny CgA moze zaktdcac wyniki badari w kierunku guzow neuroendokrynnych. Aby unikna takich
zaklécen, leczenie ezomeprazolem nalezy przerwac na co najmniej piec dni przed oznaczeniem CgA. Jezeli po pomiarze wstepnym wartosci stezenia CgA i gastryny nadal wykraczajg poza zakes referencyjny, pomiary nalezy powtérzy¢ po 14 dniach od zaprzestania leczenia inhibitorami pompy protonowej. Produkt zawiera sacharoze. Nie nalezy o stosowac u padjentéw z rzadkimi,
dziedzicznymi zaburzeniami zwiazanymi z nietolerandja fruktozy, zespotem zfego wchfaniania glukozy-galaktozy lub niedoborem sacharazy-izomaltazy. Produkt zawiera parahydroksybenzoesany, ktore moga powodowa wystepowanie reakji alergicznej (takze opznionej). Dziatania niepozadane: Charakterystyka profilu bezpieczeristwa. Podczas badari klinicznych ezomeprazolu
(takze w okesie po dopuszczeniu do obrotu), do najczesciej zgfaszanych diatafs iepozadanych nalezaly: béle glowy, bl brzucha, biegunka oraz nudnosci. Ponadito, profil bezpieczeristwa jest podobny dla réznych postaci leku, wskazar terapeutycznych, grup wiekowych i populadji pacjentew. Nie stwierdzono jakichkolwiek dziafat niepozadanych zaleznych od dawki. Zestawienie
dziatars niepozadanych. W trakeie badar Kiinicznych ezomeprazolu oraz podczas jego stosowania Klinicznego obserwowano lub podejrzewano wiystapienie wymienionych poniej dziatar niepozadanych. Zadne 2 dziatar niepozadanych nie wykazywato zaleznosci od stosowanej dawki. Wymienione dziatania niepozadane zostaly podzielone w zaleznosci od czestoéci wystepowania
bardzo zgsto (>1/10); azesto (=1/100do <1/10); niezbyt zesto (>1/1000 do <1/100); rzadko (=1/10000 do <1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000); nieznana (czgstosc nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych). Zaburzenia krwi i ukladu chtonnego: rzadko: leukopenia, trombocytopenia; bardzo rzadko: agranulocytoza, pancytopenia. Zaburzenia ukladu
immunologicznego: rzadko: reakeje nadwrazliwosci, np.: goraczka, obrzek naczynioruchowy i reakeja anafilaktyczna, wstrzas. Zaburzenia metabolizmu i odzywiania: niezbyt czesto: obrzeki obwodowe; rzadko: hiponatremia; nieznana: hipomagnezemia; ciezka hipomagnezemia moze korelowac z hipokalcemia; hipomagnezemia moze réwniez powodowat hipokaliemie. Zaburzenia
psychiczne: niezbyt czesto: bezsenno¢; rzadko: pobudzenie, splatanie, depresja; bardzo rzadko: agresja, omamy. Zaburzenia ukfadu nerwowego: czgsto: ble glowy; niezbyt czgsto: zawroty glowy, parestezje, sennod¢; rzadko: zaburzenia smaku. Zaburzenia oka: rzadko: niewyrane widzenie. Zaburzenia ucha i lednika: nezbyt czgsto: zawroty glowy pochodzenia blednikowego.
Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i srodpiersia: rzadko: skurcz oskrzeli. Zaburzenia zotadka i jelit: czesto: béle brzucha, zaparcie, biequnka, wzdecia, nudnosc, wymioty, polipy dna zofadka (fagodne); niezbyt czesto: suchosc btony Sluzowej jamy ustnej; rzadko: zapalenie jamy ustnej, zakazenie grzybicze (kandydoza) przewodu pokarmowego; nieznana: mikroskopowe
zapalenie jlita grubego. Zaburzenia watroby i drdg z6tciowych: niezbyt czgsto: zwigkszona aktywnosc enzymow watrobowych; rzadko: zapalenie watroby 2 z6ttaczkg lub bez z6ttaczki; bardzo rzadkos: niewydolnose watroby, encefalopatia u pacjentéw z stniejaca wezesniej choroba watroby. Zaburzenia skéry i tkanki podskomej: niezbyt czesto: zapalenie skéry, Swiad, wysypka,
pokrzywka; rzadko: tysienie, nadwrazliwosc na Swiatto; bardzo rzadko: rumien wielopostaciowy, zespot Stevensa-Johnsona, martwica toksyczna rozptywna naskorka (zespét Lyella); nieznana: podostra postac skorna tocznia rumieniowatego. Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki facznej: niezbyt czesto: ztamania kosci biodrowej, kosci nadgarstka i kregostupa; rzadko: bole stawow,
béle miggni; bardzo rzadko: ostabienie sity migsniowej. Zaburzenia nerek i drég moczowych: bardzo rzadko: stédmiazszowe zapalenie nerek; u niekiGrych pacientéw odnotowano jednoczeénie niewydolnosé nerek. Zaburzenia ukladu rozrodczego  pirsi: bardzo rzadko: ginekomastia. Zaburzenia ogéine i tany w miejscu podania: rzadko: zle samopoczucie, nadmiera potliwose.
Igtaszanie podejrzewanych dziafari niepozadanych. Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatars niepozadanych. Umoliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzyéci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac wszelkie podejrzewane dziatania
niepozadane za poétednictwem Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziafar Produktow Leczniczych Urzedu Rejestraci Produktdw Leczniczych, Wyrobw Medycznych i Produktow Biobsjczych; Al Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa; tel. +48 22 49 21301; faks: +48 22 49 21 309; e-mail: ndI@urpl.gov.pl. Dziatania niepozadane mozna zgfasza réwniez podmiotowi
odpowiedzialnemu. Podmiot odpowiedzialny: Zaktady Farmaceutyczne Polpharma S.A. Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu leku Mesopral: 20 mg, 40 mg odpowiednio nr: 18476, 18477, wydane przez MZ. Dodatkowych informadji o leku udziela: Polpharma Biuro Handlowe Sp. z0.0, ul. Bobrowiecka 6, 00-728 Warszawa; tel +48 22 364 61 00; faks: +48 22 364 6102;
wwwpolpharma.pl. Lek wydawany na podstawie recepty. Ceny urzedowe detaliczne leku Mesopral: 20 mg x 28 kaps. dojelit; 40 mg x 28 kaps. dojelit. wynosza w PLN odpowiedio: 885; 16,95. Kvioty doptaty pacjenta (We wszystich zarejestrowanych wskazaniach na dzier wydania decyzji) wynosza w PLN odpowiednio: 4,43; ,48. ChPL: 2017.03.20.
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Kliniczny MSWiA w Warszawie

Konsekwencje stosowania
niewystarczajacych dawek
inhibitorow pompy protonowej

w gastroprotekc)i — opis przypadku

Opis przypadku

Kobieta 67-letnia z wieloletnim wywiadem cukrzycy
typu 2 leczonej lekami doustnymi oraz z przewle-
ktym zespotem wiencowym i nadcisnieniem tetni-
czym, pozostajaca pod opieka poradni kardiologicz-
nej, stosujaca sie do zaleconej przez specjalistéw
terapii. Przyjmuje regularnie leki przeciwcukrzycowe,
hipotensyjne i kwas acetylosalicylowy (acetylsalicylic
acid — ASA) w dawce 75 mg. Pacjentka pozostaje
pod stata opieka poradni neurologicznej, neuro-
chirurgicznej i ortopedycznej. Z powodu choroby
zwyrodnieniowej stawdw kregostupa od 3 miesiecy
stosuje lek z grupy niesteroidowych lekéw przeciw-
zapalnych (NLPZ) - diklofenak w dawce 75 mg/dobe,
nie ma wskazan do leczenia zabiegowego.

Zgtaszane dolegliwosci bolowe wynikajace z cho-
roby zwyrodnieniowej stawéw kregostupa mia-
ty charakter opasujacy i promieniowaty do jamy
brzusznej. W celu wykluczenia innych przyczyn
tych objawéw w pazdzierniku 2020 r. wykonano
gastroskopie (GFS). W badaniu nie stwierdzono
zmian patologicznych w zakresie gérnego odcin-
ka przewodu pokarmowego, a przeprowadzony
w czasie GFS test ureazowy nie potwierdzit infekgji
Helicobacter pylori. Dodatkowo USG jamy brzusznej
wykonane we wrzesniu 2020 r. nie ujawnito zmian
patologicznych poza niewielka (10 mm) torbielg
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w nerce prawej. Prawidtowy obraz GFS i USG jamy
brzusznej, a takze niebudzacy obaw wynik kolono-
skopii wykonanej w 2019 r. pozwolity zduzym praw-
dopodobienstwem wykluczy¢ zmiany organiczne
w jamie brzusznej jako przyczyne zgtaszanych do-
legliwosci. Poza objawami identyfikowanymi jako
manifestacja choroby zwyrodnieniowej stawow
kregostupa pacjentka nie zgtaszata skarg. Objawy
alarmowe negowata. Nie miata dolegliwosci ze stro-
ny uktadu pokarmowego, nawet po rozpoczeciu
terapii NLPZ.

We wrzesniu 2020 r., po Smierci meza z powodu
COVID-19, u kobiety rozwinat sie zespét depresyjny,
ktéry wg opinii psychiatry od listopada 2020 r. wy-
magat leczenia farmakologicznego - zastosowano
lek z grupy selektywnych inhibitorow 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 — PPl) — pan-
toprazolu w dawce 20 mg. Kobieta wszystkie leki
(réwniez pantoprazol) przyjmowata po positku.
Nadal nie zgtaszata dolegliwosci ze strony uktadu
pokarmowego.

W 11. tygodniu opisywanej terapii zauwazyta smoli-
sty stoleci ogdlne ostabienie. Transportem medycz-
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nym trafita na SOR pobliskiego szpitala. Podjeto
decyzje o hospitalizacji na oddziale gastroenterolo-
gicznym, gdzie z powodu stwierdzonej niedokrwi-
stosci (HGB 8,2 g/dl) przetoczono pacjentce 2 jed-
nostki koncentratu krwinek czerwonych i w trybie
pilnym wykonano gastroskopie. Stwierdzono dwa
niewielkie owrzodzenia w czesci przedodzwierni-
kowej zotadka, w dnie owrzodzenia widoczna byta
hematyna (Forrest llc). Po 4 dniach kobieta zostata
wypisana do domu z zaleceniem leczenia aktywnej,
powiktanej choroby wrzodowej, zmiany stosowane-
go leczenia przeciwbélowego oraz stosowania od-
powiedniej gastroprotekgcji w sytuacji koniecznosci
stosowania inhibitoréw COX 1 i/lub 2.

Oméwienie

Krwawienie z gérnego odcinka przewodu pokar-
mowego pozostaje jednym z gtéwnych probleméw
wspotczesnej medycyny. Wiagze sie ze wzglednie
duza smiertelnoscia, ktéra zmienita sie tylko nie-
znacznie w ciggu ostatnich 50 lat [1-4]. Szacowana na
5-12% 30-dniowa $miertelno$¢ uwzglednia juz nowe
metody profilaktyki i leczenia tego nieprzewidywal-
nego powiktania [1]. W ostatnich 20 latach na catym
Swiecie obserwuje sie natomiast spadek skorygo-
wanego wzgledem wieku wskaznika wystepowania
krwawienia z wrzodu trawiennego. Przyczyn tego
zjawiska upatruje sie gtéwnie w zmniejszajacej sie
czestosci wystepowania infekgji Helicobacter pylori
[5, 6]. Niewatpliwie zjawisko to moze by¢ ttumaczone
takze coraz czestszym stosowaniem lekéw hamuja-
cych wydzielanie kwasu solnego w zofadku [7].

Warto zauwazy¢, ze na te wskazniki wptywa réw-
niez czestos¢ stosowania NLPZ, terapii przeciw-
ptytkowej [8] i przeciwzakrzepowej [9]. Co wiecej,
bezwzgledna liczba pacjentéw z krwawieniem
z wrzodu trawiennego nie spada w prognozowa-
nym tempie, a powodem jest wieksza srednia dtu-
gos¢ zycia w populacji ogdlnej i w zwigzku z tym
wieksza liczba choréb wspofistniejgcych, ktore sta-
nowia gtéwny czynnik ryzyka zarébwno krwawienia
z wrzodu trawiennego, jak i $miertelnosci [10].

Z uwagi na powyzsze fakty, szczegdlnie rosnaca
liczbe pacjentéw wymagajacych terapii przeciw-
ptytkowej i przeciwzakrzepowej [1, 11], a takze po-
wszechnos¢ dostepu do NLPZ [12] nasze dziatania
powinny by¢ ukierunkowane na profilaktyke
szeroko rozumianych objawéw niepozadanych
ze strony przewodu pokarmowego. Wsréd pod-
stawowych metod zapobiegania powikianiom
choroby wrzodowej nalezy wymieni¢ badania
w kierunku infekcji Helicobacter pylori i leczenie

eradykacyjne w razie wykrycia tego drobno-
ustroju. Preferowang metoda diagnostyczna jest
test ureazowy wykonany w czasie GFS lub test na
obecnos¢ antygenu Helicobacter pylori w stolcu.
U pacjentow, u ktorych planuje sie przewlekia
terapie NLPZ, nalezy wczesniej przeprowadzi¢
diagnostyke w kierunku infekcji H. pylori. W razie
potwierdzenia zakazenia zalecane jest leczenie
eradykacyjne wg aktualnych wytycznych [13].
Opisywana pacjentka przed podjeciem przewlektej
terapii NLPZ miata wykonywanga GFS z testem ure-
azowym, ktory nie potwierdzit infekcji H. pylori.

Po wykluczeniu infekgji H. pylori badz po skutecz-
nym leczeniu eradykacyjnym nalezy pamietac
o niezmiernie waznych, kolejnych etapach gastro-
protekcji. Dotyczy to szczegolnie chorych wyma-
gajacych dtugoterminowe;j terapii NLPZ majacych
czynniki ryzyka wystapienia powiktan ze strony
przewodu pokarmowego. Bardzo waznym ele-
mentem gastroprotekgji jest stosowanie lekow
z grupy PPI [1, 14, 15]. Warto podkresli¢, ze antago-
nisty receptora H, (H, receptor antagonist — H2RA)
sq mniej skuteczne niz PPI[1, 16]. Dodatkowo dzia-
tanie protekcyjne standardowych dawek H2RA
moze sie ogranicza¢ tylko do zmniejszania ry-
zyka wystapienia wrzodéw w dwunastnicy, ale
nie w zotadku [17]. Nalezy réwniez podkresli¢, ze
redukowanie przez H2RA objawéw przepowiada-
jacych powazne powiktania bedace konsekwencja
dtugotrwatej terapii NLPZ moze istotnie odwlec
podjecie odpowiednich czynnosci diagnostyczno-
-terapeutycznych. Powyzsze fakty zdecydowanie
przemawiaja za wyborem lekéw z grupy PPl w przy-
padku koniecznosci stosowania gastroprotekcji
u chorych przewlekle stosujacych NLPZ.

Ciagle dyskutowane sa czynniki zwiekszajace ryzyko
wystapienia powiktan po zastosowaniu NLPZ. Nalezy
przyznac, ze szczegodlnie istotny jest wiek chorego.
Jak wykazali Thorsen i wsp. [18], u pacjentéw w wieku
60 lat i starszych rozpoznanie wrzodu trawiennego
z perforacja zotadka lub dwunastnicy jest 10-krotnie
czestsze, a Smiertelnos¢ ponad 50-krotnie wieksza
w poréwnaniu z populacja ponizej 60. roku zycia.
W badaniu tym stwierdzono, ze przyjecia do szpitala
z tego powodu byty zdecydowanie czestsze (63%)
w godzinach wieczornych i nocnych oraz w czasie
weekendow. Sezonowe wahania hospitalizacji z tego
powodu nie byty istotne statystycznie.

Opisywana pacjentka miata 67 lat, wiec kryterium
wieku kwalifikujagcego do grupy zwiekszonego
ryzyka powiktan przewlektej terapii NLPZ zostato
spetnione.
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Wieloletnie obserwacje pacjentéw stosujacych NLPZ
dostarczyty danych, ktére pozwolity na kategoryzacje
czynnikéw ryzyka wystagpienia dziatan niepozada-
nych ze strony przewodu pokarmowego. Trzeba
zaznaczy¢, ze rézne publikacje czesto podajag np.
inna granice wieku stanowiacg punkt odciecia po-
zwalajacy kwalifikowac pacjentéw do danej grupy
ryzyka. W kolejnych publikacjach widoczna jest zde-
cydowana tendencja do obnizania kryterium wieku
[1, 19, 20]. Jest to przyktad tego, ze czynniki ryzyka
wystapienia powiklan ze strony przewodu po-
karmowego u 0s6b przyjmujacych NLPZ sg ciagle
modyfikowane, co wiecej — kolejne doniesienia
i publikacje przynosza nowe dane pozwalajace na
rozpoznawanie nowych indykatoréw zwiekszonego
ryzyka (tab. 1) [1].

Tabela 1. Ocena ryzyka powiktan
gastroenterologicznych u pacjentéw przewlekle
stosujacych niesteroidowe leki przeciwzapalne

Ryzyko Kryteria
powikfan
gastroentero-
logicznych
wysokie powiktana choroba wrzodowa
w wywiadzie i/lub liczne czynniki
ryzyka (> 2)
$rednie + wystepowanie co najmniej jednej
z nastepujacych cech:
- wiek > 60 lat

- wysoka dawka NLPZ

- niepowikfana choroba
wrzodowa w wywiadzie

— jednoczesne przyjmowanie ASA,
steroidéw lub antykoagulantéw

+ oraz nowe czynniki ryzyka [1]:

- aktywna choroba
nowotworowa

- choroby towarzyszace (choroba
uktadu oddechowego, nerek,
watroby, choroba sercowo-
-naczyniowa, cukrzyca)

- przyjmowanie SSRI

- nikotynizm - palenie
> 15 papieroséw dziennie
zwieksza 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
iwsp. 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, ktéra z powo-
déw kardiologicznych przyjmuje ASA. Jest to do-
datkowy czynnik, ktéry nalezy uwzgledni¢ w ocenie
ryzyka wystapienia powiktan ze strony przewo-
du pokarmowego w trakcie przewlektej terapii
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NLPZ. Kolejnym elementem, ktory nalezy zauwazy¢
w perspektywie opisanego przypadku, jest nega-
tywny wptyw SSRI na bezpieczenstwo stosowania
NLPZ. Jak pokazuja badania, stosowanie SSRI
prawie 3-krotnie zwieksza ryzyko powiktan
gastroenterologicznych u pacjentéw przyjmu-
jacych przewlekle NLPZ [1].

Gastroprotekcja z zastosowaniem PPl u chorych
przyjmujacych przewlekle NLPZ powinna by¢ sto-
sowana w przypadku kwalifikacji pacjenta do grupy
wysokiego lub sredniego ryzyka. Jak wspomniano,
w gastroprotekcji powinny by¢ stosowane PPl w po-
jedynczej dawce standardowej raz dziennie [21].
Leki z grupy PPl wykazywaty zdecydowanie wieksza
skutecznos$¢ w poréwnaniu z H2RA[1, 16, 22].
Ostatnig grupa chorych, ktéra warto opisac z uwagi
na panujaca pandemie COVID-19, sg pacjenci przy-
jeci na oddziat intensywnej terapii. W tej populacji
wystepuje szczegdlnie wysokie ryzyko wrzodu stre-
sowego powiktanego krwawieniem [1, 23]. Przegla-
dy systematyczne badan zrandomizacja [24, 25]
analizujace dane pochodzace z hospitalizacji na
oddziatach intensywnej terapii ponad 2000 pa-
cjentow wykazaly, ze stosowanie PPl zmniejsza
ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego
0 50%, bez wptywu na czas hospitalizacji, ryzy-
ko zapalenia ptuc czy $miertelnos¢.

Historia opisanej pacjentki pokazuje, jak wiele nie-
porozumier moze wynikna¢ w zwigzku z profilak-
tyka powikfan gastroenterologicznych u pacjentow
przewlekle stosujacych NLPZ. Pacjentce zaleco-
no PPI, jednak w dawce odpowiadajacej potowie
dawki standardowej. Istniejg dowody, ze opty-
malng ochrone uzyskuje sie, stosujac pojedyn-
cza dawke standardowa na dobe [21]. Kolejnym
problemem jest odpowiednie przyjmowanie PPI,
warunkujgce ich skuteczne dziatanie. Jak pokazuja
badania, nawet 54% pacjentéw, ktérym zalecono
terapie PPI, stosuje te leki w sposéb nieprawidtowy
[26, 27]. Najczestszym btedem jest przyjmowanie
PPI po positku, co znacznie lub catkowicie ogranicza
ich skutecznos$¢ kliniczna.

Podsumowanie

Opisany przypadek pokazuje kilka istotnych proble-
mow zwigzanych ze stosowaniem gastroprotekgji
u pacjentéw przyjmujacych NLPZ.

Zasadnosc¢ i sposéb stosowania PPl powinny by¢
bardzo szczegétowo oméwione z chorym, ktoéry
takiej terapii wymaga.

Najczestszym btedem popetnianym przez chorych
stosujacych PPl posiadajace wskazanie rejestracyjne
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w gastroprotekgji jest przyjmowanie tych lekéw po
positku. Skutecznos¢ kliniczng tej grupy lekow
mozna uzyska¢ tylko wtedy, gdy sa zazywane
30-60 min przed positkiem. PPl hamujg zlokalizo-
wane w komoérkach oktadzinowych pompy protono-
we, ale tylko te, ktdre sg aktywne. Positek jest silnym
fizjologicznym czynnikiem aktywujacym pompy
protonowe. Z tego powodu w celu uzyskania jak
najwiekszej biodostepnosci leku z grupy PPI nalezy
go przyjmowac 30—60 min przed positkiem [28].
Optymalna dawka dzienng zapewniajaca maksy-
malng gastroprotekcje w trakcie przewlektej
terapii NLPZ jest pojedyncza dawka standar-
dowa PPI [29-31]. Potowa dawki standardowej PPI,
szczegdlnie przyjmowana po positku, nie zapewnia
odpowiedniego zabezpieczenia przed dziataniami
niepozadanymiw obrebie gérnego odcinka przewo-
du pokarmowego u chorych przewlekle stosujacych
NLPZ. Rekomendujac potowe dawki standardowej
PPI, nie redukujemy w sposéb maksymalny ryzyka
wystapienia dziatan niepozadanych, czasem bardzo
powaznych.

U kazdego pacjenta nalezy rozwazy¢ konieczno$¢
leczenia i wybo6r pomiedzy NLPZ (tab. 2) a preferen-
cyjnymi/selektywnymi inhibitorami COX-2.

Tabela 2. Ogdélne zasady gastroprotekcji w przypadku
stosowania niesteroidowych lekédw przeciwzapalnych

nie stosowac NLPZ, jezeli nie sa bezwzglednie
wskazane

stosowacd najmniejsze skuteczne dawki NLPZ

wybierac najbezpieczniejszy NLPZ

dodac lek prewencyjny — PPl w dawce standardowej
przez caty czas przyjmowania NLPZ, ewentualnie

przez 4-8 tygodni po terapii NLPZ

NLPZ - niesteroidowe leki przeciwzapalne, PPl - inhibitory pompy
protonowej.

Pomimo ograniczonej ilosci dostepnych publikagji
na ten temat stosowne wydaje sie postepowanie
polegajace na zastosowaniu w ramach gastropro-
tekgcji PPl w pojedynczej dawce standardowej u pa-
cjentéw z grupy duzego ryzyka wystapienia dziatan
niepozadanych ze strony przewodu pokarmowego
stosujacych selektywne inhibitory COX-2 [20, 32].
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