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Souhrn: Minidavka kyseliny acetylsalicylové (ASA) je vyznamnym rizikovym faktorem zmén Zzaludeéni a dvandctnikové sliznice
i u osob, které v.anamnéze nemély nikdy zadnou symptomatologii onemocnéni zZaludku nebo jiny rizikovy faktor. Mésiéni terapie
miniddvkou ASA vyvolala u osob lé¢enych ASA z diivod( kardiologické nebo neurologické indikace zmény sliznice zZaludku a dva-
ndctniku ve 43,7 %. Zmény ve smyslu pfedeviim erozi byly lokalizovany zvlasté na sliznici Zaludeéni, pfitom bez zndmek aktivniho
krvaceni. Jestlize byla minidavka ASA poddvana po dobu 1 mésice spole¢né s blokdtorem protonové pumpy omeprazolem, doslo
ke statisticky vyznamné niz8imu vyskytu slizni¢nich zmén, které byly nalezeny, pouze v 27,6 % - rovnéz bez zndmek cerstvého krva-
ceni. Role ptitomnosti Helicobacter pylori neni zfejmé zasadni, protoZe u osob se slizni¢nimi zménami byl Helicobacter pylori p¥itomen
jen u 34,1 % osob. Osoby, které musi byt |é¢eny minidavkou ASA, zvldsté pak osoby s rizikovymi faktory, je nutno v pribéhu te-
rapie ASA zabezpecit léky s protektivnim vlivem na Zaludeénf a dvanactnikovou sliznici, v daném p¥ipadé poddvanim blokatord
protonové pumpy. Jestlize zvaZzime pfinos versus komplikace 1é¢by nizkymi davkami ASA, lé¢ba by neméla byt indikovana u osob
s nizkym rizikem kardiovaskularnich nebo cerebrovaskuldrnich komplikaci, ale byla rezervovana pro 1é¢bu nemocnych s rizikem
vysokym.
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Endoscopic changes in the stomach and duodenal mucosa caused by minidose acetylsalicylic acid therapy and their prevention

Summary: Minidose acetylsalicylic acid (ASA) administration is a significant risk factor for changes in the stomach and duode-
nal mucosa also in persons whose anamnesis does not indicate any previous symptoms of stomach disease or any other risk fac-
tor. One month ASA minidose therapy provoked changes in the stomach and duodenal mucosa in 43.7 % of persons receiving the
therapy for cardiologic or neurologic indications. The changes primarily involved erosion and were mainly located on the stom-
ach mucosa, without signs of active bleeding. If ASA minidose therapy was administered for 1 month together with the proton
pump inhibitor omeprazole, the rate of incidence of changes detected in the mucosa was statistically significantly lower, i.e. only
27.6 %, again without signs of fresh bleeding. The presence of Heliobacter pylori probably does not play a critical role; Heliobacter
pylori was only detected in 34.1 % of patients with changes in the mucosa. The persons who need ASA minidose therapy and espe-
cially those with risk factors must be secured by drugs with protective effect on the stomach and duodenal mucosa during ASA
therapy, specifically in the form of proton pump inhibitors. Considering the benefit and complications of low-dose ASA therapy, it
should not be indicated to persons with a low risk of cardiovascular or cerebrovascular complications and should be reserved for
the treatment of high risk patients.

Keywords: acetylsalicylic acid - mucosa erosion - omeprazole

Uvod

Nesteroidni antiflogistika a kyselina
acetylsalicylova (acetylsalicyl acid -
ASA) pati mezi jedny z nejéastéji pre-
depisovanych |ékd. Soubézné s jejich
vysokym terapeutickym potencidlem
je jejich nevyhodou vyskyt zavaznych
komplikaci, predevsim ve vztahu k po-
Skozeni sliznice gastrointestinalniho
traktu.
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ASA je neodmyslitelnym [ékem
v primarn{ nebo sekundarni prevenci
chorob kardiovaskuldrnich a chorob
cerebrovaskuldrnich [1,2].

Rada studii ukazala, 7e podavani
ASA je spojeno s vyskytem slizni¢nich
zmén Zzaludku i dvandctniku [2-5],
studie Cryera et al [6] prokdzala vznik
téchto zmén jiz pfi ddvce 10 mg ASA
denné, nebot jiz tato ddvka vedla

k potlaceni mnozstvi prostaglandinu
ve sliznici Zaludku. Obecné plati, ze
riziko slizniénich |ézi je p¥imo Gimérné
ddvce kyseliny acetylsalicylové. Vznik
slizni¢nich komplikaci indukovanych
lé¢bou ASA je pfimo umérny pFitom-
nosti rizikovych faktord, mezi které
patfi vék nad 60 let, vfedovd nemoc
v anamnéze, soucasna lécba vice nez
jednim nesteroidnim antiflogistikem,

1053




Endoskopické zmény sliznice Zaludku a dvanactniku pti 1é¢bé miniddvkou acetylsalicylové kyseliny a jejich prevence

Tab. 1. Endoskopické nalezy u souboru lé¢enych
osob miniddvkou ASA a placebem (N = 64 pacientd).

Eroze sliznice Zaludeéni
Eroze sliznice dvanactniku
Eroze zaludku i dvanactniku
Viedova léze zaludku
Viedova léze dvanactniku

Celkem abnormalit

N

13
6
4
3
2

28

Tab. 2. Endoskopické nélezy osob lé¢enych
minidavkou ASA a omeprazolem (N = 58 pacient().
% N %
20,3 Eroze sliznice zaludeéni 7 12,1
9,4 Eroze sliznice dvandctniku 3 52
6,2 Eroze zaludku i dvanédctniku 3 52
47 Viedova léze Zaludku 2 3,5
3,1 Viedova léze dvanactniku 1 1,7
43,7 Celkem abnormalit 16 27,6

soucasné uZivani nesteroidnich anti-
flogistik se steroidy nebo antikoagu-
lancii [6,7].

Cil

Cilem nasi prospektivni studie bylo
posoudit zmény zalude¢ni a dva-
nactnikové sliznice u osob, které byly
|é¢eny po dobu vice nez 1T mésice mi-
nidavkou ASA, tj. v denni dévce 100 az
200 mg denné a u osob, kterym byl
soucasné s ASA podavan blokator pro-
tonové pumpy - omeprazol, v ddvce
20 mg denné. Vysetfené osoby byly
pred zacatkem uzivani ASA z hlediska
gastrointestindlnich ptiznak asymp-
tomatické, nikdo z hodnocenych se
nelécil na viedovou nemoc.

Material a metodika

Endoskopické vysSetteni horni ¢asti
gastrointestindlniho traktu bylo pro-
vedeno u 122 osob, Ié¢enych po dobu
vice nez 1 mésice kyselinou acetylsali-
cylovou v davce 100-200 mg denné
z kardiologické indikace nebo indikace
neurologické. Primérny vék vysetre-
nych ¢inil 62,8 roku, vékové rozmezi
36-71 let. Ve studii celkové prevladali
star$i osoby, 71 osob bylo starSich
50 let, 51 nemocnych bylo mladsich
50 let. Ze studie byli vyfazeni nemocni
s vfedovou nemoci v anamnéze, ne-
mocn{ jiz dfive |écenf kyselinou ace-
tylsalicylovou, nemocni' s anamnestic-
kym tidajem o poruse koagulace nebo
s krevnim onemocnénim, dale nemocni,
ktefi pravidelné uzivali nesteroidnf an-
tiflogistika nebo kteti v dobé vy3etreni
uzivali H,-blokatory, blokatory pro-
tonové pumpy nebo antacida. Endo-
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Tab. 3. Vyskyt slizni¢nich zmén v pribéhu terapie minidavkou kyseliny
acetylsalicylové dle véku lé¢enych osob (N = 22).

vék 30-39
slizni¢ni eroze (N = 36) 1 osoba
viedové léze (N = 8) 0

40-49 50-59 60 a starsi
4 osoby 8 osob 23 osob
1 osoba 2 osoby 5 osob

skopické vySetfeni bylo provedeno
v intervalu ne krat$im nez 30 dnd od
zadatku uzivani ASA.

V pribéhu endoskopie byly hodno-
ceny na sliznici zaludku a dvanactniku
zmény ve smyslu slizni¢nich erozi nebo
viedU. Vice nez 3 eroze byly zavzaty do
hodnoceni jako abnormalnf slizni¢ni
nélez, odebrany byly vzorky na urea-
zovy test. Endoskopické vy3etfeni pred
nasazenim acetylsalicylové kyseliny
provedeno nebylo, nebot nebyla indi-
kace k vysetieni a vykon by postradal
etické zdGvodnéni.

Vysledky

Hodnocen byl soubor 64 asymptoma-
tickych osob lé¢enych po dobu 1 mé-
sice ddvkou 100-200 mg kyseliny ace-
tylsalicylové a 58 osob, kterym byla
ASA podavana soucasné s 20 mg ome-
prazolu. Statistické hodnoceni bylo
provedeno Studentovym t-testem.
V souboru bylo 67 muzii a 55 Zen, pra-
mérny vék souboru ¢inil 52,8 roku, nej-
mlad$imu nemocnému bylo 36 a ne-
starsimu 71 rokd.

Helicobacter pylori pomoci CLO testu
byl pozitivni u 21 nemocnych (32,8 %)
z 64 vysetfenych, resp. u 17 osob ze
skupiny 58 osob lé¢enych ASA a ome-
prazolem (29,3 %). U osob s abnor-
malitami v endoskopickém ndlezu

byla pozitivita Helicobacter pylori po-
moci CLO testu prokdzina u 15 je-
dinct, 4. u 34,1 %. Lze predpokladat,
Ze infekce Helicobacter pylori nebyla vy-
znamnym faktorem indukujicim sliz-
ni¢nf [éze u sledovaného souboru.

V hodnoceném souboru bylo 22
pravidelnych kutakd (18,1 %), 39 ne-
mocnych bylo kutdky v minulosti
(31,9 %) a 61 osob udavalo, Ze jsou
nekutaky (50,0 %).

Z tab. 3 je zfejmé, Ze viedové léze
byly nalezeny predeviim ve skupiné
osob starich 50 let. Eroze a ulcerace
sliznice Zaludku a dvanactniku po-
stihly 28 osob starsich 60 let, z celko-
vého poctu 44 nemocnych, tj. 63,6 %.

Statistické hodnoceni parovym tes-
tem prokazalo statisticky vyznamnou
protekci u skupiny lé¢ené minidavkou
ASA a omeprazolem proti skupiné
s ASA a placebem p¥i p < 0,05.

Diskuse

Nase prospektivni, otevfend studie pro-
kdzala, Ze endoskopické zmény slizni-
ce zaludku a dvandctniku jsou patrné
jiz po pravidelném pouzivani mini-
davky kyseliny acetylsalicylové. V na-
$em souboru jsme slizniéni zmény na-
lezli u 43,7 % lécenych pouze mini-
davkou ASA, coz je prakticky shodny
nalez s Cetnosti slizni¢nich zmén ve
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studii publikované Nivem et al [8].
Mezi zménami prevladaly slizni¢ni
eroze, které jsme nalezli u vice nez 35 %
kyselinou acetylsalicylovou lé¢enych
osob. Vfedova léze, lokalizovand v Za-
ludecnim téle, byla v nasem souboru
nalezena u 3 osob, vied v bulbu duo-
dena byl prokdzan u dvou z [é¢enych
osob. V souhlase s literaturou prevla-
da poskozeni sliznice zalude¢nfi proti
lézim lokalizovanym ve dvanactniku
[6,9,10]. Vyskyt viedovych |ézi a erozi
byl v nasem souboru v poméru 2 : 1
ve prospéch |ézi Zaludec¢nich. Viechny
osoby, u nichZ jsme slizni¢ni zmény
nalezli, byly asymptomatické, nemély
v anamnéze zddné onemocnéni za-
ludku nebo dvanactniku. Pokud jde
o vékové rozdéleni, pak ve skupiné osob
nad 60 let jsme nalezli zmény nejcas-
téji. Pozitivita infekce Helicobacter pylori
dle uredzového testu v nasem souboru
byla ve 32,8 %, coz je vice nez ve studii
Niva [8], v niZ ¢inila pozitivita 29,1 %.
Ve skupiné 58 osob lécenych mini-
davkou ASA a soucasné 20 mg ome-
prazolu jsme zjistili statisticky vyrazné
nizsi vyskyt sliznic¢nich lézi zaludku nebo
dvandctniku, oproti skupiné [é¢enych
ASA a placebem.

PrestoZe jsme ve studii nepracovali
s kontrolni skupinou a nemdizeme
teoreticky vyloucit ani jiné etiologické
faktory vzniku slizni¢nich lézi, nase
nalezy podporuji zavéry jinych autord
[1,3,8], Ze i terapie minidavkou kyse-
liny acetylsalicylové musi byt uvazlivé
indikovana, protoZe tzv. minidavky ASA
u osob zcela asymptomatickych in-
dukuji vyznamné slizni¢ni zmény [11,
12]. Metaanalyza 24 randomizovanych
kontrolovanych studii publikovana
roku 2000 prokdzala, Ze dlouhodoba
lé¢ba ASA vedla ke vzniku gastroin-
testindlnich krvéceni u 2,47 % osob
proti 1,42 % krvdceni u osob lécenych
placebem. Nebyla pfitom prokdzéna
zévislost mezi vznikem krvdceni a dav-
kou ASA ani zavislost mezi krvdcenim
a galenickou formou poddvané ASA
[13]. K podobnym vysledkéim dospéla
i studie Kellyho et al [14]. Diskutova-
nou otazkou je vznik slizni¢nich |ézi
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zaludku a dvanactniku ve vztahu k p¥i-
tomnosti, resp. eradikaci Helicobacter
pylori [15]. U osob, uZivajicich nizké
davky ASA a majici néktery z defino-
vanych rizikovych faktor(, je pozitivita
infekce Helicobacter pylori vyraznym ri-
zikovym faktorem akutnich krvaceni
[16] a eradikace infekce vede k statis-
ticky vyznamné redukci nesteroidnimi
antirevmatiky indukovanych v¥edo-
vych 1éz{ [17]. Venerito et al [ 18] pro-
kézali, Ze na vzniku slizni¢nich erozi
zaludku a dvandctniku p¥i jednoty-
denni medikaci nizkou davkou ASA
se u osob Helicobacter pylori pozitiv-
nich podili predevsim bazalné nizka
hladina antralniho prostaglandinu
PGE,.

Jestlize zvazime pfinos versus kom-
plikace é¢by nizkymi ddvkami ASA,
terapie by neméla byt indikovana
u osob s nizkym rizikem kardiovasku-
larnich nebo cerebrovaskuldrnich
komplikaci, ale preferovdana v lé¢bé
nemocnych s rizikem vysokym. Osobdm
s rizikovymi faktory gastrointesti-
nalntho onemocnéni i osobam asymp-
tomatickym, starsim 60 let, Ize dopo-
rucit, aby terapie ASA byla doplnénd
podavanim |ékd s cytoprotektivnim
efektem na sliznici Zaludku a dva-
nactniku. Rada praci prokazuje pii-
znivy vliv blokator(i protonové pumpy
[10,19-22].
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