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Projekt SOS - ryzyko powiktan
ze strony uktadu pokarmowego
oraz sercowo-naczyniowego
zwiqzane ze stosowaniem NLPZ

Katedra i Klinika Reumatologii i Choréb Wewnetrznych Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu

S tosowanie tradycyjnych niesteroidowych lekéw
przeciwzapalnych (NLPZ) poprzez hamowanie
enzymu cyklooksygenazy 1 (COX-1) zwigzane jest
z 3-5-krotnie zwiekszonym ryzykiem powikfan ze
strony gdérnego odcinka przewodu pokarmowego
w postaci m.in. krwawienia czy perforacji. Wybior-
cze inhibitory COX-2 cechuje istotnie mniejsze ry-
zyko dziatan niepozadanych ze strony przewodu
pokarmowego, jednak niektére z tej grupy lekéw
zostaty wycofane ze wzgledu na zwiazek ze zwiek-
szonym ryzykiem sercowo-naczyniowym. Niestero-
idowe leki przeciwzapalne stanowia jedna z najcze-
$ciej ordynowanych grup lekéw, stad nastepstwa
ich stosowania maja znaczacy wptyw na szeroko
pojete zdrowie publiczne.

W 2008 r. w ramach Siédmego Programu Ramo-
wego Unii Europejskiej powstat miedzynarodowy
projekt badawczy o akronimie SOS [the Safety of
Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs (SOS) Project]
majacy na celu rzetelng ocene ryzyka powiktan ze
strony przewodu pokarmowego oraz ryzyka ser-
Ccowo-naczyniowego zwigzanego ze stosowaniem
NLPZ. Projekt ten, oparty na modelu statystycznym
i decyzyjnym, ma stanowi¢ narzedzie ufatwiajace
podejmowanie decyzji terapeutycznych oraz pod-
stawe dla regulacji ogélnych. Zrédto danych dla
SOS stanowity metaanalizy opublikowanych badan
klinicznych oraz danych epidemiologicznych, a tak-

ze nowe wyniki badan epidemiologicznych oparte
na analizie kilku baz danych pochodzacych z krajéow
europejskich. Projekt SOS jest jednym z pierwszych
tak duzych przedsiewzie¢ dotyczacych bezpieczen-
stwa stosowania lekéw ze wzgledu na swoja skale,
zrédto pochodzenia danych oraz wspoétprace z Eu-
ropejska Agencja Lekéw (The European Medicines
Agency — EMA). Celem badania byfa ocena ryzyka
zwigzanego z wystapieniem ostrego zespotu wien-
cowego, niewydolnosci serca, udaru niedokrwien-
nego mézgu oraz powiktan ze strony gérnego
odcinka przewodu pokarmowego w odniesieniu
do poszczegdlnych NLPZ, z uwzglednieniem daw-
ki NLPZ, innych stosowanym lekéw czy schorzen
wspotistniejacych.

Jak wskazuja metaanalizy, najwiecej danych odno-
$nie do bezpieczenstwa stosowania poszczegdl-
nych NPLZ dotyczy powiktah ze strony przewo-
du pokarmowego, co pozwolito na poréwnanie
bezpieczenstwa kilkunastu substancji czynnych.
Rezultatem jest wykazanie zr6znicowanego ryzyka
wzglednego (relative risk — RR) dla poszczegdlnych
lekéw. Dane pochodzace z metaanalizy 28 badan
klinicznych wykazaty, ze najmniejsze ryzyko dziatan
niepozadanych ze strony przewodu pokarmowego
(RR < 2,0) obserwowano w przypadku aceklofenaku
(RR 1,4), celekoksybu (RR 1,5) i ibuprofenu (RR 1,8),
a najwieksze (RR > 7,0) dla piroksykamu (RR 7,4),
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ketorolaku (RR 11,5), oraz azapropazonu (RR 18,5).
Posrednie ryzyko wzgledne (wartosci RR pomiedzy
2,3 a 4,4) wykazano dla nastepujacych: rofekok-
syb, sulindak, diklofenak, meloksykam, nimesu-
lid, ketoprofen, tenoksikam, naproksen, indome-
tacyna, diflunisal. Zaobserwowano ponadto, ze
przyjmowanie NLPZ w duzych dawkach dobo-
wych zwigzane byto z 2-3-krotnym wzrostem ry-
zyka (RR) wzgledem stosowania dawek matych
lub $rednich. Z przedstawionych danych wynika,
ze ryzyko dziatan niepozadanych przy stosowa-
niu ibuprofenu w duzych dawkach (punkt odcie-
cia zdefiniowany w réznych badaniach dla dawki
> 1200-2400 mg/dobe) jest zblizone do obserwo-
wanego przy stosowaniu diklofenaku w duzych
dawkach (dla wiekszosci badan > 100 mg/dobe).
Wyjatek stanowit celekoksyb, w przypadku ktérego
nie stwierdzono istotnej zaleznosci RR od dawki.
Dostepne dane nie pozwolity na wiarygodna ocene
wptywu czasu trwania terapii czy stosowania lekow
gastroprotekcyjnych na ryzyko powikfan ze strony
przewodu pokarmowego.

Analiza ryzyka powiktan w postaci udaru mézgu
(niezaleznie od typu) wykazata zblizone ryzyko
zwigzane ze stosowaniem naproksenu, ibuprofenu
i celekoksybu (RR 1,1-1,2). Wyzsze ryzyko obser-
wowano w przypadku rofekoksybu (RR 1,64) oraz
diklofenaku (RR 1,27).

Metaanaliza danych pochodzacych z 25 badan kli-
nicznych (ponad 160 tys. epizodéw ostrego zespotu
wiencowego - OZW) wskazuje, ze za wyjatkiem
naproksenu, ryzyko wystgpienia OZW znaczaco
wzrasta przy stosowaniu wszystkich NLPZ w duzych
dawkach oraz u oséb z wczedniejszym wywiadem
choroby serca. Badang populacje stanowili chorzy

Pismiennictwo

1. www.sos-nsaids-project.org.

2. Castellsague J, Riera-Guardia N, Calingaert B i wsp. Safety
of Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs (SOS) Project.
Individual NSAIDs and upper gastrointestinal complica-
tions: a systematic review and meta-analysis of obser-
vational studies (the SOS project). Drug Saf 2012; 35:
1127-1146.

z niskim/umiarkowanym oraz wysokim ryzykiem
sercowo-naczyniowym zaleznie od poprzedzaja-
cego wywiadu kardiologicznego. Dla diklofenaku
(RR 1,38) i rofekoksybu (RR 1,34) ryzyko to jest zwiek-
szone niezaleznie od stosowanej dawki. W 2004 r.
ostatni z lekdw - rofekoksyb, z uwagi na zwiek-
szone ryzyko powiktan sercowo-naczyniowych,
zostat wycofany z rynku. W przypadku diklofenaku,
znaczenie ryzyka podkresla EMA w swoim stano-
wisku dotyczacym przeciwwskazan do stosowania
leku u chorych ze wspétistniejacymi chorobami
sercowo-naczyniowymi. Najnizsze wartosci RR dla
powiktan sercowo-naczyniowych obserwowano
w przypadku naproksenu (RR 1,06), ktory nalezy
traktowac jako lek z wyboru u chorych obciazo-
nych kardiologicznie. Warto przypomnie¢, ze NLPZ
wchodza w interakcje z lekami kardiologicznymi
stosowanymi przez chorych obcigzonych schorze-
niami uktadu sercowo-naczyniowego, zmniejszajac
czesto skutecznosc tych ostatnich oraz powodujac
zwiekszenie ryzyka dziatan niepozadanych.

Coraz wiecej danych przemawia za niekorzystng
interakcja niektérych NLPZ ze stosowanym w ra-
mach profilaktyki sercowo-naczyniowej kwasem
acetylosalicylowym (ASA). Wyniki badan ekspery-
mentalnych wskazuja na zalezng od wtasciwosci
chemicznych czasteczki NLPZ zdolno$¢ wptywu na
przeciwptytkowa aktywnos¢ ASA, poprzez oddzia-
tywanie z enzymem COX-1. Na modelu doswiad-
czalnym wykazano, ze miedzy innymi celekoksyb,
ibuprofen, naproksen, nimesulid oraz piroksykam
W znaczacy sposdb wptywajg na aktywnos¢ prze-
ciwptytkowa ASA, zmniejszajac jego dziatanie. Efek-
tu tego nie wykazuja natomiast diklofenak, ketoro-
lak oraz acetaminofen (paracetamol).

3. Varas-Lorenzo C, Riera-Guardia N, Calingaert B i wsp.
Myocardial infarction and individual nonsteroidal anti-
inflammatory drugs meta-analysis ofobservational stud-
ies. Pharmacoepidemiol Drug Saf 2013; 22: 559-570.

4. Saxena A, Balaramnavar VM, Hohlfeld T, Saxena AK. Drug/
drug interaction of common NSAIDs with antiplatelet ef-
fect of aspirin in human platelets. Eur J Pharmacol 2013;
721:215-224.
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Komentarz do wynikéw
miedzynarodowego projektu
badawczego SOS w aspekcie ryzyka
powiktan narzqdowych

Katedra i Klinika Reumatologii i Choréb Wewnetrznych, Uniwersytecki Szpital Kliniczny, Wroctaw

N iesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) sg
jednymi z najczesciej stosowanych lekéw. Wie-
lu chorych, szczegdlnie tych z dolegliwosciami sta-
wowymi, przyjmuje te leki niemal codziennie przez
wiele lat. Szacuje sie, ze NLPZ stanowig ok. 2,5%
wszystkich pfatnych recept. Najczesciej stosowanym
lekiem na Swiecie wsréd NLPZ jest diklofenak.
Stosowanie NLPZ jest obarczone wystepowaniem
objawéw niepozadanych ze strony przewodu pokar-
mowego, uktadu krazenia oraz nerek, co sprawia, ze
przy podejmowaniu decyzji o ich podawaniu istotne
jestrozwazenie potencjalnych czynnikéw ryzyka wy-
stapienia objawdw niepozadanych. Podejmowane sg
réwniez dziatania na rzecz wprowadzania nowych,
bardziej bezpiecznych lekéw z grupy NLPZ. Opubli-
kowano tez szereg opracowan dotyczacych oceny
bezpieczenstwa NLPZ na duzej grupie chorych.
Jednym z takich dziatai prébujacych zobiektywi-
zowac ocene ryzyka powikfan ze strony przewodu
pokarmowego, jak réwniez ryzyka sercowo-naczy-
niowego, jest miedzynarodowy projekt badawczy
SOS [the Safety of Non-Steroidal Anti-Inflammatory
Drugs (SOS) Projekt], ktéry powstat w ramach Siéd-
mego Programu Unii Europejskiej [1]. Poréwnywa-
no w nim kilkanascie lekéw z grupy NLPZ, wsrod
ktorych najkorzystniej wypadty w aspekcie bez-
pieczenstwa ze strony przewodu pokarmowego
aceklofenak, celekoksyb oraz ibuprofen. W tym
badaniu odnotowano réwniez dosc istotny wptyw
wiekszych dawek NLPZ na ryzyko wystapienia po-
wiktan ze strony przewodu pokarmowego, szcze-
golnie w przypadku ibuprofenu.

Dos¢ powszechng praktyka jest jednoczesne po-
dawanie NLPZ z inhibitorami pompy protonowej,
co w potocznym przekonaniu ma zmniejszac cze-
sto$¢ wystepowania owrzodzen przewodu po-
karmowego. Przeczg temu wyniki badan chorych
poddanych obserwacji enteroskopowej z uzyciem
kapsutki, kiedy jednoczesnie podawano diklofenak

czy naproksen zomeprazolem. Wsréd tych chorych
odnotowano dos¢ czesto nadzerki i owrzodzenia
w jelicie cienkim. Przyjmuje sig, ze te niekorzystne
zjawiska wynikajg z zaburzen mikroflory jelitowej
- u tych chorych obserwuje sie zwiekszona koloni-
zacje jelita cienkiego bakteriami Gram-ujemnymi
oraz zmiany w ich barierze jelitowej. Stad tez nie za-
leca sie rutynowego podawania inhibitoréw pompy
protonowej przy stosowaniu NLPZ u chorych bez
znaczacego ryzyka powikfan ze strony przewodu
pokarmowego. Dla tych chorych racjonalne jest
dobieranie bezpiecznego leku z grupy NLPZ, do
ktérych oprocz celekoksybu w Swietle badan SOS
zalicza sie aceklofenak.

Aceklofenak nalezy wraz z diklofenakiem do po-
chodnych kwasu fenylooctowego. Jego krétki bio-
logiczny okres pottrwania sprawia, ze z jednej strony
nie ma dtugiego okresu oddziatywania na przewod
pokarmowy, a z drugiej strony przenika do ptynu
maziowego. Wielokierunkowe dziatanie aceklofe-
naku upatruje sie w réwniez w dziataniu przeciwza-
palnym jego metabolitéw. Oprécz podstawowego
mechanizmu wspdlnego dla wiekszosci NLPZ, jakim
jest hamowanie tworzenia metabolitéw kwasu ara-
chidonowego, aceklofenak wptywa tez hamujaco
na mediatory stanu zapalnego btony maziowej, jak
interleukine-1/B, interleukine 6 czy czynnik martwi-
cy nowotwordw. Godny podkreslenia jest rowniez
wielokierunkowy wptyw podawania leku na ochro-
ne chrzastki zaréwno poprzez stymulacje syntezy
glikozoaminoglikanéw i hialuronianu, jak i hamowa-
nie syntezy metaloproteinaz i tlenku azotu.

Ryzyko sercowo-naczyniowe, ktére istnieje u 0séb
pobierajagcych NLPZ, jest szczegdlnie istotne klinicz-
nie ze wzgledu na do$¢ powszechne ich stosowanie
w populacji, w tym u 0s6b starszych, u ktérych juz
stwierdza sie wspotistniejace choroby sercowo-na-
czyniowe. W rozwazaniach dotyczacych wptywu
NLPZ na uktad krazenia nalezy zwréci¢ uwage, ze
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Ryzyko wystapienia (RR) zawatu dla poszczegdlnych NLPZ*
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Ryzyko wystapienia (RR) powiktan z gérnego odcinka przewodu pokarmowego
dla poszczegolnych NLPZ**

*Ryzyko wzgledne na podstawie danych populacji 8,9 min 0séb i 79 553 przypadkéw zawatu serca [SOS Final Report: http://cordis.europa.eu/result/rcn/54210_en.html]
**Ryzyko wystapienia (RR) powikfari z gérnego odcinka przewodu pokarmowego dla poszczegoinych NLPZ [SOS Final Report: http://cordis.europa.eu/result/rcn/54210_

en.html]

Pola obrazujq wielkos¢ sprzedazy ilosciowej poszczegdlnych molekut w okresie VI 2016-VI 2017 wg IMS Health Data 06/2017

Ryc. 1. Ryzyko wystapienia powiktan z gédrnego odcinka przewodu pokarmowego oraz ryzyko wystapienia zawatu miesnia

sercowego dla poszczegéinych NLPZ

podawane sa czesto przewlekle u chorych z zapa-
leniem stawéw, gdzie juz samo zapalenie stanowi
istotny czynnik ryzyka sercowo-naczyniowego.
W wielu analizach podkresla sie naproksen nie ma
wptywu na zwiekszenie tego ryzyka, ale dotyczy
to przede wszystkim mniejszych dawek tego leku.
Niesteroidowym lekiem przeciwzapalnym wykazu-
jacym jedno z najmniejszych RR (ryzyko wzgledne
- relative risk) pod wzgledem wystgpienia zawatu
miesnia serca okazat sie aceklofenak (1,02 dla ace-
klofenaku vs 1,19 dla naproksenu i 1,31 dla diklofe-
naku). Podobnie korzystna sytuacje w przypadku
aceklofenaku obserwowano odnosnie do ryzyka
hospitalizacji spowodowanych wystgpieniem nie-
wydolnosci krazenia (0,97 vs 1,18 dla naproksenu vs
1,21 dla diklofenaku).

Oprécz objawéw niepozadanych ze strony prze-
wodu pokarmowego czy uktadu krazenia przy po-
dawaniu NLPZ nie nalezy lekcewazy¢ pogorszenia
funkcji nerek, w tym wystapienia ostrej lub przewle-
ktej niewydolnosci nerek. Obecnie nie jest mozliwe
uszeregowanie lekdw z grupy NLPZ pod wzgledem
ich niekorzystnego wptywu na nerki, gdyz badan

poréwnawczych jest bardzo mate. Kazdy lek z gru-
py NLPZ moze potencjalnie wywota¢ niewydolnos¢
nerek, przynajmniej o charakterze ostrym. Zasta-
pienie NLPZ innymi lekami przeciwboélowymi, np.
paracetamolem, nie zmniejsza ryzyka pogorszenia
czynnosci nerek. Dlatego tez bardziej istotne sg
dziatania zmniejszajace ryzyko pojawienia sie zmian
nerkowych, zwtaszcza zachowanie szczegdlnej
ostroznosci przy jednoczesnym podawaniu NLPZ
z inhibitorami enzymu konwertujacego angioten-
syne, blokerami receptoréw angiotensyny, lekami
moczopednymi i aminoglikozydami. Ostra niewy-
dolnos¢ nerek wywotana stosowaniem NLPZ moze
miec¢ charakter odwracalny - czesciej dochodzi
u chorych, ktérzy stosuja te leki przez dtugi okres
i w wiekszych dawkach.

Pismiennictwo
1. http://cordis.europa.eu/publication/rcn/14115_en.html.
2. Harirforoosh S, Asghar W, Jamali F. Adverse Effects of Non-
steroidal Antiinflammatory Drugs; An update of gastroin-
testinal, cardiovascular and renal complications. J Pharm
Pharm Sci 2013; 16: 821-847.
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Komentarz dotyczgcy krwawien

Z gornego odcinka przewodu
pokarmowego po niesteroidowych
lekach przeciwzapalnych (NLPZ)

Klinika Choréb Wewnetrznych i Gastroenterologii, Centralny Szpital Kliniczny MSWiA, Warszawa

Wydziat Lekarski i Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Jana Kochanowskiego, Kielce

rwawienie z gérnego odcinka przewodu po-

karmowego (GOOP) wciaz stanowi bardzo
istotny interdyscyplinarny problem medyczny,
zaréwno dla internistéw, gastroenterologéw, jak
i chirurgéw. Gtéwna przyczyna krwawien sa krwa-
wienia niezylakowe, a wsrdd nich owrzodzenia
zotadka i dwunastnicy, ze zmniejszajaca sie liczba
owrzodzen trawiennych, natomiast wzrastajaca
liczba uszkodzen po niesteroidowych lekach prze-
ciwzapalnych (NLPZ). Smiertelno$¢ w przypadku
wystepowania ostrego krwawienia z GOPP jest
niestety, mimo postepu technologii endoskopii
przewodu pokarmowego, a takze intensywnej
terapii, wzglednie stata w ostatnich latach i wynosi
6-11%. Uwaza sie, ze przyczyna jest starzenie sie
spoteczenstwa i wystepowanie krwawien u oséb
z licznymi obcigzeniami sercowo-naczyniowymi.
W tej samej grupie pacjentéw wystepuje tez pro-
blem stosowania wielu lekdw, w tym takze lekéw
przeciwptytkowych, ktére moga nasila¢ uszkadza-
jace dziatanie NLPZ.
Poprawa sposobu leczenia krwawiert z GOPP, wyni-
kajaca nie tylko zzaawansowania technologicznego
i mozliwosci endoskopii, lecz takze z przestrzegania
w osrodkach leczacych jednakowych, ustalonych
przez ekspertéow protokotdw postepowania farma-
kologicznego i endoskopowego [1], to jedna strona

walki o poprawe loséw tych pacjentéw, po drugiej
stronie natomiast zawsze stoi préba zmniejszenia
potencjalnych czynnikéw ryzyka, do jakich nalezy
stosowanie NLPZ.

Stosowanie NLPZ hamujgcych aktywno$¢ enzymu
cyklooksygenazy 1 (COX-1) zwigzane jest z 3-5-krot-
nie zwiekszonym ryzykiem powiktan ze strony
goérnego odcinka przewodu pokarmowego w po-
staci m.in. krwawienia czy perforacji. Wybidrcze
inhibitory COX-2 cechuje istotnie mniejsze ryzyko
dziatan niepozadanych w obrebie przewodu pokar-
mowedo, jednak niektore z tej grupy lekdw zostaty
wycofane ze wzgledu na zwigzek ze zwiekszonym
ryzykiem sercowo-naczyniowym. Dodatkowym
elementem terapii lekami z grupy NLPZ jest ich
szeroka dostepnos¢ nie tylko w aptekach, lecz takze
na rynku pozaaptecznym, co sprawia, iz stosowanie
tych preparatéow wykracza czesto poza granice
rekomendacji lekarskich i generuje niewatpliwie
wysokie koszty spoteczne leczenia ewentualnych
powiktan zaréwno samoleczenia, jak i leczenia pod
kontrolg lekarza.

Dlatego warto zwracac¢ uwage takze na réznice
w bezpieczenstwie stosowania NLPZ i sugerowac
stosowanie preparatéw o najwiekszym bezpieczeii-
stwie. Badanie SOS [the Safety of Non-Steroidal Anti-
-Inflammatory Drugs (SOS) Project] ocenia zarbwno
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objawy niepozadane ze strony przewodu pokarmo-
wego, jak i ryzyko sercowo-naczyniowe zwigzane
ze stosowaniem NLPZ. Gtéwnym celem badania
byta ocena ryzyka zwigzanego z wystgpieniem
ostrego zespotu wiericowego, niewydolnosci serca,
udaru niedokrwiennego mézgu oraz powiktan ze
strony gérnego odcinka przewodu pokarmowego
w odniesieniu do poszczegdlnych NLPZ, zuwzgled-
nieniem dawki NLPZ, innych stosowanych lekéw czy
schorzen wspotistniejacych.

Przedstawione dane, oparte na metaanalizie 28 ba-
dan, wykazaty najmniejsze ryzyko dziatar niepozada-
nych ze strony przewodu pokarmowego w przypad-
ku stosowania aceklofenaku (RR 1,4) w poréwnaniu
z 1,8 dla powszechnie uznanego za stosunkowo bez-
pieczny ibuprofenu czy 7,4 dla piroksykamu. Jesli cho-
dzi o przewdd pokarmowy, nalezy réwniez zwréci¢
uwage na dodatkowe dziatanie addycyjne w przy-
padku jednoczesnego stosowania kwasu acetylosa-
licylowego.

Podsumowujac - stosowanie lekéw z grupy NLPZ
jest powszechne w spoteczenstwie, zarowno w sa-
moleczeniu, gdzie najczesciej preparaty stosowane
sa krocej, jak i w leczeniu wielu przewlektych choréb
zapalnych, np. reumatologicznych, gdzie leczenie
najczesciej jest dtuzsze. Dodatkowo nalezy zwroci¢
uwage na jednoczesne stosowanie, szczegdlnie
w przypadku pacjentéw starszych, lekéw przeciw-
ptytkowych i przeciwkrzepliwych zwiekszajacych
ryzyko powiktan ze strony przewodu pokarmowe-
go. W grupie pacjentéw starszych naktada sie poza
tym wiele innych czynnikéw ryzyka, jak chociazby
wspdtistniejace choroby przewlekte, mogace wpty-
wac na ryzyko krwawienia zarébwno z gérnego, jak
i dolnego odcinka przewodu pokarmowego, oraz
czestsze wystepowanie choroby uchytkowej, sprzy-
jajacej krwawieniu z dolnego odcinka przewodu
pokarmowego. Dlatego tez szczegdlnie w grupie
chorych po 60. roku zycia wskazana jest ostrozno$¢
przy dobieraniu odpowiedniego NLPZ i w tym przy-
padku aceklofenak moze by¢ zalecanym wyborem.
Dobra tolerancja leku, stosunkowo najmniejsza
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liczba dziatan niepozadanych ze strony przewodu

pokarmowego, przektadajace sie czesto na dobrg

wspotprace pacjenta (compliance) to dodatkowe
zalety aceklofenaku.

Aby zmniejszy¢ potencjalne niekorzystne efekty

dziatania NLPZ w obrebie przewodu pokarmowe-

go, w przypadku koniecznosci stosowania tych
lekéw przewlekle, gastroenterolog bedzie reko-
mendowat:

1. Stosowanie inhibitoréw pompy protonowej u wszyst-
kich pacjentéw z czynnikami ryzyka krwawienia
zGOOP [2]:

a) wywiad choroby wrzodowej,

b) wywiad krwawienia z przewodu pokarmowe-
go w przesztosci,

c) podwdjne leczenie przeciwptytkowe (kwas
acetylosalicylowy i klopidogrel),

d) leczenie przeciwzakrzepowe skojarzone z le-
czeniem przeciwptytkowym (terapia skoja-
rzona, lek przeciwptytkowy i lek przeciwza-
krzepowy lub potréjna terapia dwoma lekami
przeciwptytkowymi i lekiem przeciwzakrze-
powym),

e) inne osoby ze wspdtistnieniem co najmniej
2 sposrod nastepujacych czynnikéw ryzyka:
60 lat i wiecej, leczenie glikokortykosteroida-
mi, objawy dyspepsji lub choroby refluksowej
przetyku.

2.Stosowanie najmniejszych mozliwych dawek
NLPZ.

3. Wybieranie lekéw o najmniejszym potencjale
uszkadzajacym btone $Sluzowg przewodu pokar-
mowego.

Prewencyjne stosowanie lekéw z grupy inhibitoréw

pompy protonowej w matych dawkach (potowa

dawki standardowej) rekomenduje sie tak dtugo, jak
dtugo przyjmowane sg NLPZ, zaréwno w monotera-
pii, jak i w skojarzeniu z lekami przeciwptytkowymi.

Nalezy réwniez pamieta¢ o badaniu obecnosci in-

fekcji Helicobacter pylori i leczeniu eradykacyjnym

przed zastosowaniem w dtuzszej terapii lekow
zgrupy NLPZ.
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wicz D, Matecki R, Filipiak KJ. Position paper of the work-
ing group of three Polish national consultants in internal
medicine, gastroenterology, and cardiology on preven-
tion of gastrointestinal complications during antiplatelet
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