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Terminem NSA-gastropatie rozumime poskozeni sliznice zaludku a oralniho duodena nesteroidnimi antirevmatiky bez ohledu na to, zda
je €i neni spojena s klinickou symptomatologii. V soucasné dobé jsou neselektivni nesteroidni antirevmatika vedouci pfi¢inou kompliko-
vaného pribéhu peptického viedu Zaludku a duodena, s vysokou mortalitou, jez se pohybuje kolem 10%. Vétsina pacienti nema zadnou
klinickou symptomatologii a prvnimi projevy NSA-gastropatie mohou byt az zavazné komplikace, jako je krvaceni nebo perforace viedu.
Ke snizeni frekvence NSA-gastropatie a zlepSeni vysledk Ié¢by je nutny aktivni pFistup, ktery spoéiva v selekci rizikovych skupin paci-
entd. U nemocnych s extrémné vysokym rizikem NSA-gastropatie je nutné podavat selektivni inhibitory COX-2 v kombinaci s inhibitory
protonové pumpy. U nemocnych se stfednim rizikem je nutna aplikace neselektivniho nesteroidniho antirevmatika s profylaktickou davkou
antisekrecni terapie. NSA-enteropatie je nova klinicka jednotka charakterizovana pfitomnosti slizni¢nich defekt (erozi nebo viedi) v ten-
podrobné zhodnoceni tcinku neselektivnich a selektivnich NSA na sliznici tenkého stieva. Bylo prokazano, ze toxicita selektivnich COX-2
inhibitor( na sliznici tenkého stfeva je vyznamné nizsi. Na rozdil od horni ¢asti travici trubice sou¢asné podavani antisekrecni terapie
inhibitory protonové pumpy nema na vznik NSA-enteropatie zadny vliv.
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NSAID’S GASTROPATHY AND ENTEROPATHY
NSAID gastropathy is defined by the stomach and (or) duodenal mucosal injuries due to nonsteroidal anti-inflammatory drugs therapy
regardless of the clinical symptomatology is present. Currently, the NSAID therapy is leading cause of peptic ulcer complications with
high mortality rate which is around 10%. The most of patients with NSAID gastropathy are without clinical symptomatology and severe
complications particularly bleeding or perforation are the first manifestations. The active approach due to selection of the high risk
groups of patients is needed, because there is a chance how to minimalize high frequency of NSAID gastropathy. The extremely high risk
of patients for NSAID gastropathy should be treated by coxibs and proton pump inhibitors (PPI). In patients with moderate risk for NSAID
gastropathy nonselective NSAIDs with prophylactic PPI treatment are recommended. NSAID enteropathy is a relatively new clinical entity,
which is characterized by focal or diffuse injuries of the small or large bowel mucosa (erosions or ulcers) due to NSAIDs therapy. Clinical
manifestations of NSAID enteropathy are very polymorphic, the sideropenic anemia accurs the most frequently. The introduction of cap-
sule endoscopy into the clinical practice led to precise assessment of nonselective NSAIDs and coxibs on intestinal mucosa. There was
proved, that coxib‘s toxicity on the intestinal mucosa is significantly lower. In contrast to upper GIT, the prophylactic therapy with proton
pump inhibitors are quite ineffective for a NSAID enteropathy development.
Key words: NSAID gastropathy, NSAID enteropathy, peptic ulcer, antisecretory treatment.
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Od konce devadesatych let minulého stoleti se
téma poskozeni travici trubice nesteroidnimi anti-
revmatiky (NSA) stalo pravidelnou soucasti vSech
vétSich gastroenterologickych a internistickych kon-
ferenci. RovnéZ v zahrani¢ni a v poslednich nékolika
letech i v doméci literatufe se objevuje vétsi mnoz-
stvi pfehlednych ¢lankd nebo kazuistickych sdélenti,
ktera informuji o spektru slizni¢nich zmén na celé
trévici trubici a moznostech jejich prevence. Divody
jsou jasné a velmi impresivni. UZivani nesteroidnich
antirevmatik je spojeno s vysokym rizikem zéavaz-
nych a potencialné fatalnich komplikaci na travicim
ustroji (1, 10, 11).

Definice

Gastropatie z nesteroidnich antirevmatik
(NSA-gastropatie) je charakterizovana pfitomnosti
slizniénich zmén (petechii, erytém(, erozi nebo vie-
dd) v Zaludku a (nebo) v duodenu zjisténych pfi en-
doskopickém vySetfeni. Patologické zmény na sliznici
zaludku a duodena v ramci NSA-gastropatie mohou,
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ale nemusi mit vzdy klinicky korelat (symptomy). Na
druhé strané vznik klinickych obtizi, které jsou projevy
intolerance (nauzea, zvraceni, bolestivy tlak v epigast-
riu) bez endoskopického nélezu na sliznici horni ¢asti
GIT nepovazujeme za NSA-gastropatii. Enteropatie
z nesteroidnich antirevmatik (NSA-enteropatie) je
soubor fokdlnich (vfedy, membrany, striktury) nebo
difuznich zmén na sliznici tenkého nebo tlustého stre-
va, které jsou vyvolany aplikaci nesteroidnich antirev-
matik a mohou byt spojeny s klinickymi obtizemi, nebo
(Castéji) jsou zcela asymptomatickeé.

Mechanizmus tGéinku
nesteroidnich antirevmatik

NSA blokuji enzymaticky komplex oznacova-
ny jako cyklooxygenaza (COX), ktery metabolizuje
kyselinu arachidinovou a dava vznik riznym dru-
him eikosanoid. Bylo zjisténo, Ze tento enzym se
vyskytuje ve tfech podobach (izoenzymech), které
vytvaii rizné eikosanoidy s naprosto odlisnymi U¢in-
ky. Produkty enzymatické drahy fizené izoenzymem
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COX-1 (konstitutivni forma) se podileji pfedevsim
na cytoprotektivnich pochodech na sliznici zaludku
a duodena. Latky ze druhé enzymatické cesty fizené
izoenzymem COX-2 se vytvafeji pouze v mistech,
kde probihd zanétliva reakce (indukovatelna forma
COX). Produkty této metabolické cesty se podili na
amplifikaci zanétlivé reakce. Cilem NSA terapie je
zablokovat pfedevSim produkty metabolické cesty
fizené COX-2 a eliminovat klinické projevy zanétu
(bolest, otok, teplotu) (5).

Klasifikace

nesteroidnich antirevmatik
Podle inhibice jednotlivych izoenzym cyklooxy-

genazy se nesteroidni antirevmatika mohou rozdélit

do CtyF skupin.

I Selektivni inhibitory COX-1 pfedstavuje kyselina
acetylosalicylova. Ve vysokych davkach inhibu-
je také COX-2.

Il.  Neselektivni nesteroidni antirevmatika inhibuji
oba izoenzymy COX-1 a COX-2, k poSkozeni
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sliznice zaludku a duodena je nutnd inhibice
obou izoenzyma.

lll. Preferenéni inhibitory COX-2 maji nékolikana-
sobné vétsi inhibiéni vliv na COX-2, avak blo-
kuiji také aktivitu COX-1.

IV. Selektivni inhibitory ovliviiuji pouze COX-2.

Epidemiologie

Mezi zavazné nezadouci Ucinky NSA na gast-
rointestindlni trakt fadime pfedevSim vznik sym-
ptomatického peptického viedu v zaludku a (nebo)
duodenu. Viedy se objevuji u 2-4 % pacient léce-
nych NSA. Potencidlné smrtelné komplikace jsou
zjistovany az u 1% vSech pacientd, ktefi dostavaji
NSA terapii. Odhaduje se, ze v Ceské republice mi-
Ze byt 1é¢eno NSA az 500 000 obyvatel, pak u 5000
nemocnych se béhem jednoho roku mohou objevit
zavazné komplikace, které bude nutné intenzivné
|é¢it a vétsinu z téchto pacientt hospitalizovat. Jde
predevSim o masivni krvaceni do travici trubice,
podstatné méné ¢asto se objevuje penetrace nebo
perforace viedového krateru. Mortalita v souvislosti
s masivnim krvacenim je stale nepfijatelné vysoka
a pohybuje se kolem 10%. Divodem Umrti nebyva
vykrvaceni, ale dekompenzace chronickych one-
mocnéni nebo terminaini kardiovaskuldrni trom-
boembolickd pfihoda. M& se za to, ze v pribéhu
jednoho roku zemie v Ceské republice v souvis-
losti s komplikacemi vyvolanymi nesteroidnimi an-
tirevmatiky na travicim Ustroji nejméné 300 osob.
Bohuzel i pfesto, Ze se jedna o dosti popularni téma,
a to nejen v odbornych spolecnostech, ale také ve
sdélovacich prostfedcich, negativni trend se zvySu-
jicimi se pocty zavaznych komplikaci trva i nadale.
Nejedné se jen o problém Ceské republiky, ale také
jinych zemi. Ve Velké Britanii se podil aspirinu a ne-
steroidnich antirevmatik na pfi¢inach masivniho
krvaceni do traviciho ustroji od roku 1996 stale zvy-
Suje. Pravdou je, Ze s aplikaci antiagregacni lécby
doslo k vyznamnému snizeni mortality na kardio-
vaskularni nemoci. Stinnou strankou vsak je, ze se
zdvojnasobila Umrtnost na krvaceni z peptického
viedu, i kdyZ v neporovnatelné menSich absolut-
nich Cislech.

Klinické aspekty

Neexistuje spolehliva korelace mezi klinickymi
obtizemi a vznikem gastrointestinélnich komplika-
ci NSA |écby. Témér 80% nemocnych s masivnim
krvécenim do traktu je v obdobi nékolika dndl pred
vznikem pfihody subjektivné bez vétSich obtizi.
Tento poznatek pouze zdlrraziuje nutnost aktivniho
pfistupu k pacientdm lé¢enych NSA s pozadavkem
stanoveni miry rizika vedlej$ich U¢inkd a podle toho
vybér vhodného Iéku, urceni velikosti davky a (nebo)
zajiSténi profylaktické lécby.
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Klinickd manifestace NSA indukovaného viedu
(NSA-gastropatie) je také velmi variabilni. U vétSiny
pacientl je krvaceni z travici trubice prvni a také je-
dinou manifestaci indukovaného vfedu. NSA jsou od-
povédna za indukci krvaceni téméf u dvou tfetin vSech
krvacejicich peptickych viedd. Velmi riskantni je po-
davani tradicnich nesteroidnich antirevmatik pacien-
tm s anamnézou peptického viedu nebo nemocnym,
ktefi jiz v minulosti méli komplikace vyvolané touto te-
rapil. Riziko krvaceni u takovych pacientd je az 17na-
sobné vyssi v porovndni s pacienty, ktefi v anamnéze
tyto dva rizikové faktory nemaji. V poslednich letech
se ukdzalo, ze uzivani nesteroidnich antirevmatik je
odpovédné nejen za indukci komplikaci ze strany tra-
viciho Ustroji, ale také Ze je spojeno s vysokou morta-
litou, ktera dosahuje u krvacejici viedd 10% (7).

Vznik dyspeptickych obtizi nemé vétsi prediktiv-
ni vyznam pro odhadnuti indukce viedu na zaludku
nebo duodenu. Asi 30% nemocnych, ktefi uzivaji
dlouhodobé NSA, maji bolestivy syndrom nebo dys-
peptické obtize, pfi endoskopickém vySetfeni pouze
mald ¢ast z nich ma prokazatelné eroze nebo vznik
viedu. Je prokazano, ze se stoupajici davkou poda-
vaného NSA stoupa riziko vzniku viedu a komplika-
ci. Dokonce i malé tzv. antiagregacni davky kyseliny
acetylsalicylové (75-100 mg) mohou indukovat vznik
viedu a krvaceni. | kdyz vétSina komplikaci se objevi
u nemocnych v pribéhu prvniho mésice 1écby NSA,
mize se krvaceni objevit jiz po nékolika dnech té-
to terapie. Velmi rizikové je sou¢asné uzivani NSA
s antikoagulancii a kortikosteroidy. Vzhledem k sys-
témovému ucinku NSA na COX je pochopitelng, ze
intrarektalni, parenteralni podavani téchto 1€kl ne-
chrani pfed gastrointestinalnimi komplikacemi.

Helicobacter pylori

Otdzka vzéjemného plsobeni NSA a heli-
kobakterové infekce pfi vzniku peptického viedu
nebyla zatim definitivné a jednoznaéné uzavfena.
Epidemiologické data z posledni doby vSak ukdzala,
Ze infekce Helicobacter pylori plsobi synergisticky
s toxicitou NSA na sliznici zaludku a duodena. Jaky
je vyznam eradikace helikobakterové infekce v pre-
venci NSA gastropatie, se zabyvala recentné publi-
kovana metaanalyza péti studii. Prace potvrdila, ze
eradikace infekce vyznamné snizuje pravdépodob-
nost NSA gastropatie u nemocnych, ktefi nikdy pfed-
tim NSA [é¢bu neuzivali. V porovnani se skupinou
nemocnych, u kterych nebyla eradikace provedena,
byl vyskyt NSA gastropatie pétkrat vyssi (OR 0,26;
95% Cl: 0,14-0,49). Naproti tomu u pacientd, ktefi jiz
v minulosti byli Ié¢eni NSA a dobfe je snaseli, nebyla
eradikace spojena s podstatnym snizenim vysky-
tu NSA gastropatie (OR 0,95 95% Cl: 0,53-1,72).
Vlyznamné je, ze eradikace helikobakterové infekce
byla spojena s minimalizaci zavaznych komplikaci
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peptického viedu, pfedevsim krvacenim (OR 0,13
95% Cl: 0,02-0,92). V klinické praxi to znamena,
Ze je-li pacient nastaven na dlouhodobou terapii
NSA, je bez obtizi a nemél zadné komplikace, nema
vetsi smysl po pfitomnosti helikobakterové infekce
patrat. U kazdého nového pacienta, ktery je indiko-
van k dlouhodobé terapii IéCivy ze skupiny NSA, ma
vyznam se presvédCit o tom, zda je ¢i neni zminéna
infekce pfitomna, a eventudiné ji eradikovat. | kdyz
klinické studie i metaanalyza prokazaly pozitivni vy-
znam eradikace, je nutné zdlraznit, Ze ispé$na era-
dikace infekce nesnizuje potfebu u rizikovych skupin
podavat profylaktickou terapii inhibitory protonové
pumpy po celou dobu aplikace NSA I€¢iv (4, 8).

Diagnéza

Pfi podezieni na NSA-gastropatii je rozhodujici
vysledek endoskopického vySetfeni. Nepiitomnost
slizninich zmén vyluCuje tuto diagnézu. Gastro-
skopicky ndlez je velmi pestry, nejméné zavazna je
pfitomnost erytému nebo petechii, zvIasté v oblasti
ZaludeCniho antra. TéZ8i zmény predstavuje pfi-
tomnost drobnych slizniénich defektd, erozi, které
jsou mnohoCetné a Casto se soucasné vyskytuji
pfitomnost viedovych defektd, které jsou obvykle
vice€etné, v zaludku i duodenu, chronické se zava-
litymi okraji a nejsou vyjimeéné ani endoskopické
znamky probéhlého krvaceni.

Rizikové skupiny a lécba

Na zékladé epidemiologickych studii, ve kterych
byly vyjadfeny miry rizika vzniku zavaznych komplika-
ci, je nutné nemocné zafadit nejméné do dvou skupin:
a) pacienti s extrémné vysokym rizikem; b) nemocni
s vy8Sim rizikem NSA - gastropatie. Rozdéleni je
prakticky dulezité, protoze umozfiuje zavést urcita
preventivni opatfeni, ktera se v obou skupinéch lisi.
a) Nemocni s vysokym rizikem NSA-gastro-

patie:
- nemocni sanamnézou NSA-gastropatie
a jejich zavaznych komplikaci (krvaceni)

- nemocni s anamnézou viedové choroby

- nemocni s anamnézou krvaceni do horni
Casti travici trubice.

Pfi nutnosti poddvat NSA je absolutné nutné
kombinovat pouze selektivni NSA (koxiby) s plnou
davkou inhibitord protonové pumpy.

b) Nemocni se stfednim rizikem NSA-gastro-
patie:

- nemocni lé€eni nékolika druhy NSA sou-

Casné

- nemocni lé¢eni NSA a soucasné kortikoidy

nebo antikoagulancii

- polymorbidni nemocni

- pacienti vysokého véku nad 75 let.
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Preventivni opatfeni spociva budto v podavani
selektivnich NSA (koxibd), preferencnich nebo nese-
lektivnich NSA s inhibitory protonové pumpy (6, 9).

V prevenci i 1é¢bé NSA-gastropatie jsou dopo-
ruéovany pouze inhibitory protonové pumpy (ome-
prazol, pantoprazol, lansoprazol), jejich antisekrecni
aktivita je témér identickd. Davka v preventivnim
podavéni by méla byt u omeprazolu 20mg denné,
sobnd (40mg denné). Podobné je upraveno davko-
vani i u jinych inhibitord protonové pumpy. Diilezité
je, ze neni nutné vysazovat NSA, protoze ke zhojeni
slizni¢nich zmén dojde i pfi dal$i aplikaci NSA Iékd,
oz je vyznamné predevsim pro revmatologické pa-
cienty. H-2 blokatory jsou obsolentnimi Iéky a v této
indikaci by nemély byt vibec pouZivany, a to ani
v prevenci, ani v [é¢bé NSA-gastropatie.

Diferencidlni diagnéza

Peptické viedy Zaludku a duodena je mozné
podle vyvolavajici pficiny rozdélit do nékolika sku-
pin. Nejpocetnéji jsou zastoupeny viedy, které jsou
spojeny s infekci Helicobacter pylori. V' tomto pfi-
padé hovofime o viedové chorobé Zaludku nebo
duodena. Druhou velkou skupinu pfedstavuji viedy
symptomatické, sekundarni, které maji zfejmou
vyvoldvajici pfi¢inu. Vedouci pfi¢inou symptomatic-
kych peptickych viedu jsou léCiva, jmenovité NSA,
méné ¢asto kortikosteroidy nebo bifosfondty. Daleko
méné Casto se setkdvame s vredy stresovymi po
popaleninach (Cushinglv vied) nebo traumatech
hlavy (Curlingdv vfed). V sou€asnosti jsou jiz vyji-
mecné chronické nehojici se viedy po resekci zalud-
ku, lokalizované v oblasti gastroenteroanastomézy,
které maji pravdépodobné ischemickou etiologii.
Posledni skupinu symptomatickych benignich viedd
tvofi peptické 1éze vznikajici v disledku hormonalné
podminéné hypersekrece kyselé zaludeéni Stavy
(syndrom Zollingera a Ellisona). Chronické zanéty,
jako je Crohnova choroba nebo eozinofilni gast-
roenteritida, jsou rovnéz velmi vzécnou pfi¢inou
chronickych viedl. Nékterd maligni onemocnéni,
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jako je lymfom Zaludku nebo karcinom Zaludku
(skirhus), se mohou projevovat mnoho¢etnymi neho-
jicimi se viedy.

Hlavni pfi¢inou nekomplikovaného vfedu je in-
fekce Helicobacterem pylori, vedouci pfi¢inou kom-
plikovaného pribéhu viedové nemoci, a pfedevsim
krvaceni z peptického Iéze, je uzivani nesteroidnich
antirevmatik. Relativni riziko vzniku krvaceni z pep-
tického viedu bylo stanoveno na 8,2 pro nesteroidni
antirevmatika, pro helikobakterovou infekci bylo vy-
pocitano pouze na 1,2.

NSA-enteropatie

V poslednich nékolika letech byly ziskany po-
znatky o tom, Ze nesteroidni antirevmatika pdsobi
nepfiznivé také na sliznici tenkého a tlustého stfeva.
Incidence téchto zmén neni pfesné znama, ale bude
pravdépodobné niz8i nez postizeni horni ¢asti tra-
vici trubice. Predpokladana etiopatogeneze vzniku
NSA, enteropatie nebo kolopatie je odlina od NSA-
gastropatie. Zakladnim mechanizmem pfi vzniku
enteropatie je nejspiSe inhibice tvorby ATP v mito-
chondriich enterocytl. Jsou experimentalni dikazy
o tom, Ze vlivem NSA dojde k rozpojeni oxidativni
fosforylace a epitelialni buiiky nejsou schopny ziskat
potfebnou energii k udrzeni zakladnich pochodu ni-
trobunééného metabolizmu. Disledkem zaniku bu-
nék je nejen defekt ve slizniCni vrstvé a vznik viedo-
vé léze. V ramci hojeni mUZze dojit k proliferaci vaziva
a vzniku stendzy stfeva nebo blanitych pfepazek.

Klinické projevy NSA
enteropatie a kolopatie

Klinické projevy enteropatie indukované neste-
roidnimi antirevmatiky mGZeme rozdélit do tfi skupin.
NejcastéjSim projevem enteropatie je ,nevysvétlitel-
na“ sideropenni anemie, vétsinou mirného stupné.
V ojedinélych pfipadech mlze byt hluboka (koncen-
trace hemoglobinu pod 10g/1) a je indikaci k podrob-
nému vySetfeni véetné zakladnich endoskopickych
vySetfeni, obvykle s negativnim vysledkem. Zdrojem
krvaceni jsou v téchto pfipadech eroze nebo mensi
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viedy na sliznici tenkého stfeva. Bjarnason proved|
analyzu deviti studii a zhodnotil pfitomnost ztraty
¢ervenych krvinek pomoci radioizotopovych metod
u nemocnych, ktefi uzivali selektivni COX-2 inhibi-
tory (celekoxib 100-400mg dvakrat denné, nebo
valdecoxib 10-40mg jedenkrat denné), a pacienty
léCenymi neselektivnimi NSA (diclofenac 75mg 2x
denné). Ztraty krve byly detekovatelné u 1,3% pa-
cientd lé¢enych COX-2 inhibitory, kdezto u nemoc-
nych [é¢enych diclofenacem byly ztraty prokazatelné
u4,3%, OR 0,30 (Cl 95%: 0,24-0,38). Ve druhé ana-
lyze sledovali stejni autofi frekvenci klinicky vyznam-
né anemie, kterou definovali snizenim koncentrace
hemoglobinu o vice nez 20g/l. Ze ¢trnécti provede-
nych studii hodnotili vysledky nemocnych Ié€enych
selektivnimi  COX-2 inhibitory (celecoxib 400mg
dvakrat denng) proti pacient(im, ktefi dostavali r(izna
neselektivni nesteroidni antirevmatika. Klinicky vy-
znamnd anemie se vyskytla u 0,13 % nemocnych Ié-
¢enych celecoxibem oproti 0,30 % pacienttl lé¢enych
neselektivnimi NSA (OR: 0,43, CI 95%: 0,23-1,15).
Vysledky této metaanalyzy zfetelné dokumentuj,
Ze vyskyt kliniky vyznamné sideropenické anemie
je nejméné tfikrat az Ctyfikrat CastéjSi u nemocnych
léCenych neselektivnimi nesteroidnimi antirevmatiky
v porovnani s lécbou selektivnimi NSA (3).

Druhou Klinickou symptomatologii NSA-entero-
patie mohou byt prljmy a stfevni dyspeptické obti-
Ze. Objevuji se u nemocnych s postizenim terminalni
Casti tenkého stfeva a pravé poloviny tlustého stieva.
Charakteristickym nalezem jsou drobné izolované
viedy, obvykle do 10-20mm v priméru v intaktni
sliznici. Diagndza je postavena také na histolo-
gickém nalezu, ktery prokazuje pfitomnost viedu,
granulaéni tkédné, nekrézy povrchového epitelu.
Histologicky nélez se vyznamné odliSuje od infeké-
nich zanétl tenkého nebo tlustého stfeva a také od
zénétl idiopatickych (Crohnova nemoc). Nejméné
¢astou klinickou symptomatologii NSA-enteropatie
a kolopatie je vznik dramatické pfihody, jako je per-
forace tenkého stfeva a vznik sterkoralni peritonitidy,
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masivni enterorhagie nebo mechanického ileu pfi
tésné striktufe tenkého stfeva.

Diagnostika

Diagnostika NSA-enteropatie byla velmi svi-
zelnd a v podstaté omezend na peroperacni vyset-
feni tenkého stfeva. V roce 2002 vSak byla do kli-
nické praxe zavedena nova endoskopicka metoda
— kapslova endoskopie. Jde o neinvazivni metodu,
kterda umoznila podrobné vysetfeni celého tenkého
stfeva. Jejim zavedenim bylo mozno zjistit, ze apli-
kace neselektivnich nesteroidnich antirevmatik je
spojena s poskozenim tenkého stfeva. Elegantni
studie posuzujici vliv selektivniho a neselektivniho
NSA na frekvenci NSA-enteropatii byla provedena
a publikovana Goldsteinem. Cilem préace bylo po-
soudit vznik slizniénich lézi tenkého stfeva pfi terapii
celekoxibem, naproxenem a omeprazolem nebo
po podavani placeba. Kapsulova endoskopie byla
provedena pfed a po podani Ié€iv. VSichni pacienti,
u kterych byly pfed zapocetim studie nalezeny pfi
kapsulové endoskopii zmény na sliznici tenkého
stfeva (13,8 %), byli z dalSiho sledovani vylougeni.
Hodnoceni videozaznam( bylo provedeno &tyfmi
nezdvislymi gastroenterology. Endoskopické nalezy
byly rozdéleny do deviti skupin od petechii az po
strikturu stfeva a pfitomnost viedd. Primarnim cilem
studie bylo zjistit pocet slizniénich defektl erozi,
viedl v jednotlivych skupindch pacientd. Celkem
413 pacienti bylo screenovano a 57 (13,8 %) z nich
bylo vylouéeno pro pfitomnost viedovitych 1ézi na
tenkém stfevé; 356 pacentl bylo randomizovéno
a z nich 339 studii dokon€ilo po dvou tydnech po-
dani: 115 pacientl — celekoxib (2x200mg), 111 pa-
cientll — naproxen (2x500mg) a omeprazol (20mg
denng), 113 placebo. Prdmémy pocet slizni€nich
defektl ve skupiné Ié¢enych celekoxibem byl 0,32
na jednoho pacienta, poCet se nelisil od skupiny
dostavajici placebo (0,11). Naproti tomu ve skupiné
nemocnych léCenych naproxenem a omeprazolem
byla primérnd hodnota 2,97 slizni¢nich defekt(i na
jednoho pacienta, coz bylo statisticky signifikantné
vice proti placebu i proti celekoxibové skupiné (p <
0,01). Incidence slizni¢nich defektd byla ve skupiné

492

|é¢ené naproxenem 3,4x vysSi oproti celekoxibové
a 7,9x vyssi oproti placebové skupiné. Incidence
defektd na sliznici tenkého stfeva byla detekovana
u 16% nemocnych léCenych celekoxibem, u 55%
nemocnych Iéenych naproxenem a u 7% osob,
které dostavaly placebo. Rozdily ve vSech skupi-
nach byly statisticky vysoce signifikantni (p < 0,001).
Vyskyt klinickych obtiZi se ve vSech tfech skupindch
neli§il. Zdvazné nezadouci u¢inky (masivni krvaceni,
viedova leze ) se vyskytly u 4% pacientt, ktefi do-
stavali naproxen a omeprazol. Vysledky této studie
byly do zna¢né miry pfekvapuijici a ukazaly tfi nové
poznatky: a) relativné vysoké procento zdravych lidi
ma na tenkém stfevé pfitomny drobné viedy, aniz
by zplsobovaly néjaké klinické obtize; b) uzivani
neselektivniho nesteroidniho antirevmatika vede
k vyznamné vétSimu vyskytu drobnych slizniénich
viedll na tenkém stievé; c) terapie inhibitory proto-
nové pumpy, Ucinné v prevenci viedd na Zaludku
a duodenu, nechrani pfed vznikem viedovych zmén
na tenkém stfevé (2).

Zaveér

| kdyz je poSkozeni traviciho traktu nesteroidnimi
antirevmatiky v centru pozornosti zahranicnich i do-
macich odbornych spole¢nosti jiz nékolik let, zlstava
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