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Zastosowanie lekéw antysekrecyjnych jest podsta-
wa leczenia farmakologicznego krwawien pochodzenia
niezylakowego z gdérnego odcinka przewodu pokarmo-
wego (GOPP). Z badan podstawowych wynika, ze w celu
osiagniecia optymalnych wynikéw leczenia konieczne
jest utrzymywanie pH soku Zzotadkowego powyzej 6,0.
Wartos¢ taka jest konieczna do zapewnienia agregacji
ptytek, prawidtowego krzepniecia krwi i zahamowania
lizy utworzonego skrzepu [1, 2]. W badaniach z zastoso-
waniem omeprazolu u zdrowych ochotnikéw i u chorych
z krwawieniem z GOPP stwierdzono, ze w celu szybkie-
go osiggniecia i utrzymania pH soku Zotadkowego
ok. 6,0 konieczne jest dozylne podanie dawki nasycaja-
cej 80 mg z nastepowym ciagtym wlewem leku w daw-
ce 8 mg/godz. [3-6].

Celem prezentowanej pracy [7] byta pH-metryczna
ocena skutecznosci dwdch dawek pantoprazolu (wlew
dozylny 6 lub 8 mg/godz. po dawce nasycajacej 80 mg
dozylnie) u chorych z aktywnym krwawieniem z wrzodu
trawiennego. Nieznacznie lepsze wyniki osiggnieto dla
dawki 8 mg/godz. Mediany odsetka czasu, w ktérym pH
soku zotadkowego przekraczato 6,0, wyniosty w prze-
dziatach czasowych 0-24 i 0-48 godz. dla dawki 6
mg/godz. odpowiednio 53 i 47%, a dla dawki 8
mg/godz. 60 i 64%. W grupie chorych leczonych wyzsza
dawka obserwowano mniejszg zmiennosé miedzyosob-
nicza. Niestety, nie podano, czy obserwowane roznice sg
statystycznie znamienne. Autorzy we wniosku proponu-
ja, aby w przysztych badaniach nad skutecznoscia kli-
niczna pantoprazolu w krwawieniu z GOPP stosowac
dawke 8 mg/godz.

W 2006 r. opublikowano wyniki badah pH-metrycz-
nych oceniajacych skutecznos¢ lansoprazolu, w ktérych
nie stwierdzono istotnych réznic, poréwnujac rézne daw-
ki podtrzymujace (6, 7,5 i 9 mg/godz. we wlewie dozyl-

nym lub 60 mg co 6 godz. doustnie w poréwnaniu z pan-
toprazolem 8 mg/godz. jako grupa kontrolng) [8, 9].

Publikowane ostatnio wytyczne postepowania
w krwawieniu z GOPP zalecajg stosowanie inhibitorow
pompy protonowej (IPP) droga dozylna, omeprazolu lub
pantoprazolu, w postaci dawki nasycajacej 80 mg z na-
stepowym 72-godzinnym wlewem w dawce 8 mg/godz.
[10-12].

Trzeba jednak zauwazy¢, ze wyniki badan pH-metrycz-
nych nie przektadaja sie, niestety, w prosty sposéb
na wskazniki powodzenia klinicznego, mierzonego odset-
kiem nawrotéw krwawienia i koniecznoscia leczenia ope-
racyjnego, a przede wszystkim czestoscia zgondéw. Lecze-
nie farmakologiczne jest bowiem tylko jednym z wielu ele-
mentéw decydujacych o losie chorego z krwawieniem
z GOPP, takich jak wiek, choroby towarzyszace i sposéb ich
leczenia, przyczyna i nasilenie krwawienia czy zastosowa-
na interwencja endoskopowa. Co wiecej, dane na temat
optymalnej drogi podania i dawkowania inhibitoréw pom-
py protonowej sa niejednoznaczne i nadal nie wiemy, jaki
stopien hamowania wydzielania zotadkowego jest ko-
nieczny do poprawy wynikéw leczenia krwawienia z GOPP

W ocenie wynikéw leczenia krwawierr z GOPP postu-
gujemy sie gtdwnie metaanalizami ze wzgledu na niedo-
bér badan radomizowanych o odpowiedniej mocy staty-
stycznej. Niewatpliwg zas wada tych metaanaliz s3
znaczne roznice dotyczace przynaleznosci etnicznej pa-
cjentébw oraz przyczyn i nasilenia krwawienia, a takze
réznice metodyki badan (dawki i drogi podania lekéw,
techniki endoskopowe). Wyniki 9 metaanaliz [13-21]
opublikowanych w latach 2003-2006 (obejmujacych po-
nad 30 badan na grupie ok. 5000 chorych) mozna pod-
sumowac w nastepujacy sposob:

a) zastosowanie IPP w poréwnaniu z placebo lub anta-
gonistami receptora H2 powoduje znamienne zmniej-
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szenie odsetka nawrotéw krwawienia oraz koniecz-
nosci leczenia operacyjnego. IPP przynosza najwiek-
sze korzysci w krwawieniach z wrzodu trawiennego,
w podgrupie chorych z tzw. endoskopowymi znamio-
nami wysokiego ryzyka nawrotu krwawienia (stopnie
la, Ib i lla wg klasyfikacji Forresta); u pozostatych cho-
rych efekt IPP jest minimalny lub nieznamienny. Ko-
rzystny efekt IPP jest wyrazniejszy w populacji azja-
tyckiej w poréwnaniu z innymi grupami etnicznymi.
Zastosowanie IPP u chorych wysokiego ryzyka pro-
wadzi takze do zmniejszenia objetosci przetaczanej
krwi oraz skrécenia czasu hospitalizacji;

b) korzystny wptyw IPP na wyniki leczenia krwawienia
z GOPP wydaje sie niezalezny od dawki i drogi poda-
nia leku;

€) mimo zmniejszenia nawrotowosci krwawienia i ko-
niecznosci leczenia operacyjnego zastosowanie IPP
nie prowadzi do znamiennego zmniejszenia Smiertel-
nosci w catej populacji chorych z krwawieniem
z GOPP pochodzenia niezylakowego. Obnizenie
Smiertelnosci obserwuje sie jedynie w grupie chorych
wysokiego ryzyka i w populacji azjatyckiej, podczas
gdy w innych grupach etnicznych odsetek zgonow
po zastosowaniu IPP wydaje sie wzrastac. Kolejne
analizy w podgrupach wykazuja, ze IPP znamiennie
obnizaja $miertelnos¢ spowodowana nieustajacym
lub nawrotowym krwawieniem, ale moga nawet
zwieksza¢ Smiertelnos$¢ spowodowang zgonami nie-
wrzodowymi; dotyczy to zwtaszcza zastosowania IPP
droga dozylng. Obserwacje te sg trudne do wyttuma-
czenia, nie mozna wykluczy¢, ze moga one wynikac
z btedéw metodologicznych popetnionych w pracach
bedacych przedmiotem metaanaliz.

Obserwacyjne badania populacyjne wskazujg z kolei
na korzystny efekt IPP w krwawieniu z GOPP, w kana-
dyjskim rejestrze RUGBE zastosowanie IPP wyraZnie ob-
nizyto Smiertelnos¢ u chorych z wysokim ryzykiem na-
wrotu krwawienia [22].

Lekiem stosowanym w wiekszosci badah bedacych
podmiotem powyzszych metaanaliz byt omeprazol. Nie
wiadomo, czy mozna przenosi¢ ich rezultaty takze
na pozostate IPP W nielicznych pracach z zastosowa-
niem pantoprazolu podawanego dozylnie w duzych
dawkach nie stwierdzono zwiekszonego ryzyka zgonu
takze w populacji nieazjatyckiej [23, 24]. Prac oceniaja-
cych zastosowanie pozostatych IPP w krwawieniach
z GOPP jest na razie niewiele i zostaty one przeprowa-
dzone w wzglednie niewielkich grupach chorych, co nie
pozwala na przeprowadzenie analiz poréwnawczych.

Niewiele jest tez badah poréwnujacych w sposéb
randomizowany rézne dawki IPR W kilku nie stwierdzo-
no istotnych réznic klinicznych pomiedzy dawkami tzw.
standardowymi i wysokimi, ale badania te byty przepro-
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wadzone na mato licznych grupach chorych [25-28].
Za stosowaniem wysokich dawek przemawia praca wy-
kazujaca, ze nawrdt krwawienia wystepuje czesciej
u chorych, u ktérych nie osiagnieto pH 6,0 [29] oraz
wspomniany rejestr RUGBE, w ktérym zastosowanie
wyzszych dawek leku (z punktem odciecia na wysokosci
ok. 100 mg/d) byto zwigzane z lepszym wynikiem lecze-
nia [22].

W chwili obecnej zalecanym schematem dawkowania
IPP u chorych z krwawieniem z wrzodu trawiennego i en-
doskopowymi znamionami wysokiego ryzyka nawrotu
krwawienia nadal pozostaje podanie IPP w dawce nasyca-
jacej 80 mg w szybkim (w ciggu 2 min) wstrzyknieciu do-
zylnym, z nastepowym ciggtym 72-godzinnym wlewem
dozylnym w dawce 8 mg/godz. [10-12]. Natomiast dla wy-
jasnienia istniejacych watpliwosci celowe bytoby przepro-
wadzenie na bardzo duzej grupie chorych wieloosrodko-
wego badania randomizowanego poréwnujacego rézne
dawki i drogi podania réznych IPP, przy standardowym po-
stepowaniu endoskopowym i wielostopniowej stratyfika-
cji chorych wg rasy, wieku, choréb towarzyszacych oraz
oczywiscie nasilenia i znamion krwawienia. Takie badanie
by¢ moze bytoby w stanie zidentyfikowa¢ optymalny sche-
mat farmakoterapii u chorych z krwawieniem z GOPP
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