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Inhibitory protonové pumpy
jako volneé prodejné leky? Ano ci ne?

MUDr. Jan Martinek, Ph.D.
Interni klinika 1. LF UK a UVN, Praha

Clanek pojednava o historii a sou¢asném pouziti inhibitor( protonové pumpy (IPP) jako nejt¢innéjsich 1ékd, které blokuji sekreci zalu-
decni kyseliny. IPP se i u nas pomalu stavaji Iéky volné prodejnymi, coz zvysi jejich dostupnost i pro pacienty, ktefi maji pfiznaky spise

lehké a nechtéji navstivit Iékare. Indikaci k tomuto volnému prodeji jsou pravé refluxni pfiznaky (pyroéza, regurgitace), proto je této

indikaci vénovana nejvétsi pozornost.

Kli¢ova slova: inhibitory protonové pumpy, omeprazol, pantoprazol, lanzoprazol, esomeprazol, rabeprazol, pyréza.

Proton pump inhibitors as over-the-counter drugs? Yes or no?

The article deals with history and present use of proton pump inhibitors (PPI), the most effective drugs, which block secretion of gas-
tric acid. In the Czech Republic PPI slowly become OTC drugs, that increases their availability for patients, who have slight symptoms
and do not want to visit doctor. Indications for OTC are just reflux symptoms (pyrosis, regurgitation) therefore the biggest attention is

paid to their indication.

Key words: proton pump inhibitors, omeprazole, pantoprazole, lansoprazole, ezomeprazole, rabeprazole, pyrosis.

Seznam zkratek

IPP = inhibitor(y) protonové pumpy
RCHJ = refluxni choroba jicnu

HP = Helicobacter pylori

Uvod

Inhibitory protonové pumpy (IPP) vy-
znamneé ovlivnily terapeuticky pfistup k 1é¢bé
gastroezofagealnfho refluxu, H. pylori infekce
a peptického viedu. Tyto léky spatfily sveétlo
svéta v osmdesatych letech minulého stoleti
a prosly mnoha rliznymi etapami nelehkého
vyvoje. Rozhodné se jedna o nejucinnéjsi léky,
které blokujf sekreci zaludecni kyseliny. Z mno-
ha desitek pracf vyplyva nejen jejich bezkonku-
rencni Ucinnost, ale také vysoka bezpecnost.
Po mnoha letech pouzivani téchto 1ékd, kdy
byly dostupné pouze na lékafsky predpis,
se v mnoha zemich zacaly objevovat jako vol-
né prodejné. Nékde jen v mensich, jinde zase
ve standardnich dédvkach. Nicméné ,mercede-
sy” mezi léky, které tlumi sekreci kyseliny, se tak
stavaji Siroce dostupné. Je to dobre nebo mize
existovat néjaké skryté nebezpeci z tohoto
volného pfistupu k témto léklm? Autor ¢lanku
se jednoznacné priklani k nazoru, Ze se jedna
o pozitivni krok, ktery pfinese nejucinnéjsi léky
i mnohym pacenttim, ktefi nechtéjf ¢i necitf
potiebu navstivit lékare. A téch je v pfipadé
mirnych forem refluxni choroby jicnu vétsina.
Je tedy dobfe, ze klient v Iékarné, hledajici
volné prodejny lék na refluxni potize, najde
ity nejlepsi.

Antacida, parasympatolytika
a antagonisté H2-receptort

Od objevu kyseliny chlorovodikové v Za-
ludku zacal proti nf lity boj, nebot ta se stala
v myslich mnoha nejenom lékard ,déblem”
zodpovédnym za mnoho onemocnéni, véetné
viedové choroby. Antacida vsak byla uzivana
jiz dlouho predtim, nez byla kyselina objeve-
na. Jejich Ucinek spociva v neutralizaci kyseli-
ny, tudiz antacida samotna ani sekreci kyseliny
neblokuji.

Antacida maji ze vsech lékd této skupiny
nejmensi Ucinek. Aby byl zajistén lécebny efekt,
je nutné je brat nékolikrat denné, ¢imz stoupa
riziko nezaddoucich ucinkd. Pokud bychom mé-
li pfirovnat léky této skupiny k automobiltim,
jednalo by se o jedno z vibec prvnich pojizd-
nych vozidel firmy Laurin a Klement ¢i dokonce
o ,konsky” povoz.

Anticholinergika (¢i parasympatolytika)
blokuji sekreci kyseliny inhibici acetylcholinu,
ktery pfimo stimuluje M receptory na kryciien-
terochromafinni bunice. Nejzndméjsim anticho-
linergikem je atropin, ktery mé vsak i mnoho
jinych ucinkd. V klinické praxi se s nevelkym
Uspéchem uzivala selektivni parasympato-
lytika, kterd blokovala pouze uUcinek acetyl-
cholinu na receptory v zaludku. Podobného
efektu se doséhlo i v pfipadé chirurgického
pretéti bloudivého nervu (tzv. vagotomie).
Jelikoz tento zpUsob zablokoval jen asi 20-25 %
sekrece kyseliny, nejsou v soucasnosti tyto Iéky
(ani vagotomie) uzivany. V ,automobilovém”
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srovnani by se mohlo jednat o predvalecny
automobil.

Antagonisté H2-receptorl se na trhu obje-
vily jiz v r. 1976 a zpUsobily opravdovou revoluci
v mediciné. Po jejich zavedeni dramaticky kles|
pocet operaci pro viedovou chorobu. Tyto léky
blokuji H2-receptor, stimulovany histaminem.
Jedné se o inhibici kompetitivni. Touto cestou
je blokovano asi 60 % sekrece kyseliny — je tedy
zfejmé, Ze ani tyto léky nejsou dostate¢né ucin-
né. Nicméné splnily svoji dllezitou historickou
ulohu. V soucasné dobé, kdy jsou k dispozici IPP,
se tyto Iéky prodavajf jako volné prodejné a léka-
fi je pfedepisuji jen minimalné. Pokud budeme
pokracovat ,v automobilovych pfirovnanich’,
pak Ize tyto léky prirovnat ke Skodé Favorit. Cili,
jednalo se o vcelku dobry automobil, nyni' s nim
vsak jezdi jen nepatrna ¢ast populace.

Inhibitory protonové pumpy

Jednd se o nejucinnégjsi Iéky, které blokuji
konecny krok produkce kyseliny v krycich bun-
kach. Opravdu se jedné o ,mercedes”. Ale, diky
generické dostupnosti, o velmi levny mercedes
(baleni Pantozolu® 7 cps stoji 129K¢E, podobné
balenf origindlniho omeprazolu stdlo v devade-
satych letech kolem 800-1000K¢). V soucasné
dobé existuje pet komeréné dostupnych IPP:
omeprazol a jeho izomerickd forma ezome-
prazol, pantoprazol, lanzoprazol a rabeprazol.
V CR se pouzivajf pouze omeprazol, pantoprazol
alanzoprazol (tabulka 1 a 2). Rozdily mezi jednot-
livymi IPP jsou malé a klinicky spise nevyznamné.
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Tabulka 1. Prehled €kl blokujicich ¢i neutralizujicich kyselinu chlorovodikovou

Lékova skupina Priklady

Vyhody a nevyhody

Antacida

Anacid sus.® (algeldratum a Mg hydroxid)
Gasterin gel.® (aluminii phosphas)
Maalox tbl.® (algeldratum a Mg hydroxid)
Talcid tbl.® (hydrotalcitum)

nejmensi u¢innost

nutné ¢asté davkovani
nezadouci ucinky (napf. zacpa)
levné

Selektvni anticholinergika

Pirenzepin (Gastrozepin®)

jiz se neuzivaji

H2-antagonisté

Famotidin (Quamatel®)

Cimetidin (Belomet®, Primamet®)
Ranitidin (Ranisan® Ranital®)

nutné ¢asté davkovani

mensf tcinnost nez IPP

mala frekvence nezadoucich Ucink(
levné

Ireverzibilnf inhibitory

protonové pumpy Lansoprazol (Lanzul®)

Pantoprazol (Pantozol®, Controloc®)

Rabeprazol (Pariet®)
Ezomeprazol (Nexium®)

Omeprazol (Losec® Helicid®)

nejucinneéjsi

déavkovani 1-2x denné
bezpecné

dnes jiz také levné (generika)

Tabulka 2. Prehled IPP

Vyhody

Nevyhody

Omeprazol* m nejvétsi zkusenosti

m  je-li IPP nezbytny, pak doporucovan

u téhotnych ¢i kojicich

m  biodostupnost neni ovlivnéna potravou

nebo antacidy

m  mozndinterakce s diazepamem (klinicky
nevyznamné)
pomalejsi nastup ucinku
vétsiinterindividuaini variabilita icinku
v malé davce (10mg)

Pantoprazol* n

bez vyznamnych interakci s jinymi léky =

pomalejsi ndstup Ucinku

Lansoprazol ® malé mnozstviinterakci m vyssi frekvence mikroskopické kolitidy
Iék mize byt nachazen v materském
mléce
pomalejsi nastup ucinku

®  antacida ovliviuji vstfebani
Esomeprazol ® maldinterindividudinf variabilita m  jako Omeprazol

m vyssiUcinnost oproti ostatnim IPP zvIas-

té v hojeni ezofagitidy

Rabeprazol = rychly nastup Ucinku

*V/ (R jsou volné prodejné jen pantoprazol a omeprazol
Pozn. Vsechny vyhody i nevyhody uvedenych Iékd nepredstavuji v klinické kazdodennf praxi zasadni zale-
Zitost, jde spise o jemné nuance, které obcas mohou u individuéIniho pacienta sehrat vyznamnéjsi tlohu

Mimo jiné spocivaji i v rozdilnych interakcich
s ostatnimi farmaky.

IPP - struéna historie a bezpecnost

Zavedeni IPP do klinické praxe znamenalo
jednu z velkych revoluci celé mediciny. Vyvoj
omeprazolu byl zahdjen vr. 1967 a trvalo celych
14 let, nez byl omeprazol Uspésné syntetizovén
a vyzkousen (firma ASTRA). Oficidlné registrovan
byl omeprazol v r. 1988. Nicméné v osmdesatych
letech panovala skepse, objevovaly se rizné ,za-
ruc¢ené” zvésti o nebezpecich, kterd mize lécba
s témito Iéky doprovazet. Mezi né patfil strach
s karcinomu zaludku, z karcinoid(, ze slepoty pfi
pouzivani parenteralniho omeprazolu, strach
z bakteridIniho prerlstani, vyrazného deficitu
vitaminu B, &i strach z hypergastrinemie. Nebyl
ani jednoznac¢né zndm mechanizmus Ucin-
ku téchto 1ékd. Na rozdil od H2-antagonist(, kde
objev receptoru predchézel vzniku lékd, tomu
bylo v pfipadé IPP naopak — teprve po syntéze
omeprazolu byly zahdjeny prace, které vedly
k objevu a popsani protonové pumpy.

Z toho plyne, Ze narozeni IPP nebylo ni-
kterak jednoduché a prednost mely dlouho
H2-antagonisté.

Situace se rapidné zménila v devadesatych
letech. Byl jiz pozndn mechanizmus ucinku, pfi-
byvalo Udaji potvrzujicich bezpe¢nost i dlou-
hodobé [é¢by s IPP, jednoznacné se potvrdila
ve srovnani s H2-blokdtory lepsi ucinnost IPP
a byly téZ vyvraceny nékteré pochybnosti vcet-
né spekulacf o vzniku slepoty. Jako mladému
lékafi bylo autorovi ¢ldnku zakédzano predepsat
omeprazol parenterdlné u pacienta s krvéacejicim
viedem kvUli strachu nadfizeného, Ze by takova
|é¢ba mohla zpUsobit slepotu.

V devadesatych letech zacala hrat 1é¢ba s IPP
,prim”a H2-blokétory pomalu ustupovaly ze sl3-
vy. Objevily se dalsf dva IPP — lanzoprazol (firma
TAKEDA) a pantoprazol (firma BYK GULDEN).

IPP jsou léky velmi bezpecné a precizné
zadokumentované. O jejich bezpecnosti jiste
sveéddi udaj, kdy od r. 1992 bylo do dnednich
dnd hlaseno SUKLu jen deset vedlejsich Gcinkd
s IPP, které byly hodnoceny jako ,mozna zpd-
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sobeny lékem”. Dvé udalosti byly hlaseny jako
,zadvazne”.

Mechanizmus G¢inku IPP

Vsech pét IPP mé stejny mechanizmus Ucin-
ku: v Zaludecnich parietalnich bunkach dochazf
k akumulaci inaktivni molekuly, kterd se v ky-
selém prostiedi protonuje na sulfenamidovou
formu, kterd se vdze na protonovou pumpu
a blokuje ji. Vsechny IPP jsou slabé béze a jejich
stabilita v kyselém prostredi (pK ) urcuje rychlost
akumulace a nasledné aktivace v parietélnich
bunkach.

Véechny IPP jsou velmi rychle vstfebdvany
do krevniho obéhu a jejich polocas je kolem
jedné hodiny. Biodostupnost predstavuje 64 %
u omeprazolu, 85% lansoprazolu, 77 % panto-
prazolu, 80-90% u esomeprazolu a 52 % u rabe-
prazolu (1). IPP je doporucovéano brat 30 minut
pfed jidlem, aby vstfebavani neinterferovalo
s potravou. Lé¢ba s antacidy, kterd je ¢asto pre-
depisovéna zvIasté pii zahdjeni lécby s IPP, nega-
tivné ovliviiuje biodostupnost lansoprazolu.

U onemocnén( jater se vyznamné zvysu-
je polocas u vsech zminénych lékd (zvysuje
se i AUC), polocas se prodluzuje az na 7-9 hodin.
Redukce déavky viak nenf vétsinou nutnd, nebo
je zde v disledku absence lékovych interakcf
doporucovéan pantoprazol.

V experimentech vsechny IPP prochazely
placentdrni bariérou. Koncentrace v matefském
mléce byly zanedbatelné u omeprazolu, eso-
meprazolu, pantoprazolu a rabeprazolu, avsak
lansoprazol dosahoval koncentraci srovnatel-
nych s plazmou (1).

IPP jsou metabolizovany v jatrech, proto
nedostatecna funkce ledvin nema ne jejich far-
makokinetiku nebo Uc¢innost vliv. Metabolizmus
probihd prostfednictvim cytochromu P-450
(viz dale).

Uéinnost IPP

Ucinnost IPP zavisi na schopnosti daného 1é-
ku inhibovat sekreci kyseliny. Jeden z parametrd,
ktery Ize ke stanoveni Gi¢innosti pouZzit, je mérent
Zaludecniho pH. Existuje bezpocet studif, které
srovnavaly jednotlivé preparaty mezi sebou,
Casto firemné sponzorovanych. Pouze nevelky
pocet studif srovnaval vsechny dostupné prepa-
raty mezi sebou v cross-over designu (tj. kazdy
zafazeny subjekt je lécen kazdym preparatem).
Jedna z nich byla publikovéna v r. 2003. Tficet
Ctyfi pacienti s RCHJ a bez infekce H. pylori byli
[é¢eni vsemi testovanymi léky béhem 5 dnd
a paty den byla provedena zalude¢ni pH met-
rie. Léky byly podévany v zékladni davce rano,



pred standardizovanou snidani. Hlavni sledo-
vanou veli¢inou byl ¢as s Zalude¢nim pH nad 4.
Esomeprazol 40mg/den ved! k signifikantné
vyssimu procentu ¢asu s pH nad 4 (58,5 %) opro-
ti ostatnim 1ékam (rabeprazol 50 %, omepra-
zol 49%, lansoprazol 48 %, pantoprazol 42 %).
Rozdily mezi ¢tyfmi zbyvajicimi Iéky nebyly
statisticky vyznamné. Také procento pacientd,
kteff méli pfi lécbé Zaludecni pH nad 4 po dobu
del$i nez 12 hodin bylo vyznamné vyssi s ezo-
meprazolem (65 %) ve srovnani s ostatnimi léky
(rabeprazol 40%, omeprazol 45 %, lansoprazol
42 %, pantoprazol 39%) (2).

Lze tedy shrnout, Ze IPP, které jsou na Ces-
kém trhu, maji srovnatelny antisekre¢nf tcinek.
Z volné prodejnych lékU je pantoprazol a ome-
prazol srovnatelné Ucinny. Esomeprazol zatim
na Ceském trhu chybi (i na predpis), pfedpokla-
da se jeho dostupnost v letoSnim roce (pouze
jako Rx).

IPP v lécbé refluxni choroby jicnu

Refluxni choroba jicnu (RCHJ) je jednou
z nejcastéjsich indikaci IPP. Jednd se o hlavniin-
dikaci k volnému prodeji IPP (respektive pfiznaky
reluxnf choroby jicnu, jako je paleni zahy neboli
pyréza a regurgitace). Refluxnf choroba jicnu je
jednim z nejcastejsich onemocnéni v nejenom
|ékarské praxi. Palenim zahy trpf az ¢tvrtina po-
pulace, ale jen mensina lidi s pyrézou navstivi
|ékare. Bylo mnohokrate prokézéno, ze reflux-
ni pfiznaky snizuji nejenom kvalitu Zivota, ale
mohou vést k rozvoji zanétu jicnu (ezofagiti-
da) a pozdéji i k rozvoji komplikaci (Barrettlv
jicen, karcinom jicnu, stendza jicnu). Spravna
|é¢ha téchto priznakl zlepsuje nejenom kvalitu
Zivota, ale i zabranuje vzniku komplikaci, coZ je
z medicinského hlediska asi nejpodstatnéjsi.

Je skute¢nosti, Ze viechny IPP jsou jedno-
znacné Uc¢innéjsi nez antagonisté H2-receptord.
Proto jsou IPP doporuceny k primarni [écbé
pacientl s RCHJ (Ié¢ba inicia¢ni i udrzovaci).
Z ékafského hlediska je proto vhodnéjsi, aby
se pacienti jiz od pocatku Iécili IPP a nezacinali
zbytecné s méné ucinnou lécbou, kterd samo-
zfejmé mUize nékterym z nich pomoci. Lze proto
lékarnikm navrhnout, aby ve své praxi dopo-
rucovali svym klientdm primarné IPP namisto
antagonistd H2-receptort ¢i antacid.

Zde je nutné zminit, Ze v ptipadé soustav-
nych a opakovanych pfiznakd refluxni choroby
jicnu je vhodné vyhledat Iékare, eventudiné pro-
vést endoskopické vysetienik vylouceni kompli-
kacf a dle ndlezu pak fidit vétsinou chronickou
lécbu, ktera mlze byt az dozivotni. V takovém
pfipadé je pak dany lék pfedepisovéan Iékatem.

Vhodnym pacientem k pouZiti volné pro-
dejného léku je tedy clovek, ktery obcas trpf
pélenim Zahy nebo vracenim $tav.

Dalsi indikace IPP

Mezi dalsi indikace IPP patif: lécba pep-
tického viedu, lé¢ba funkéni dyspepsie, 1é¢ba
Barrettova jicnu, eradikace H. pylori, prevence
a lé¢ba gastropatie z nesteroidnich antirevmatik
atd. | zde plati, ze IPP jsou zdaleka nejucinnéjsi
léky. V 1écbé infekce H. pylori jsou viechny IPP
vCetné esomeprazolu srovnatelné ucinné.

Eradikace H. pyloriinfekce je dosazeno u stej-
ného procenta pacientd Ié¢enych amoxycilinem
a klaritromycinem v kombinaci s rabeprazolem
(88%), lansoprazolem (85 %), pantoprazo-
lem (88%), omeprazolem a ezomeprazolem
(86%) (3).

Nicméné tyto indikace nepatff meziindikace
schvélené k volnému prodeji IPP, proto se jimi
blize nezabyvame.

Davkovani a rezimy lécby

IPP se podavaji jednou denné, a to rano pred
snidani (asi 30 minut). Standardni davky u volné
prodejnych IPP jsou omeprazol 1x10mg a pan-
toprazol 1x20mg, u lékd vazanych na recept
se pouzivaji davky dvojndsobné. Pokud tato dév-
ka neni dostate¢né Ucinna, neni problémem
doporucit davkovani 2x denné (pfed snidani
a pred veceff). Nastup U¢inku mUze byt u obou
volné prodejnych IPP pomalejsi, proto Ize, v pfi-
padé nutnosti, doporucit béhem prvniho dne
jesté antacidum.

Vzhledem k farmakokinetickym a farma-
kodynamickym vlastnostem je Iépe IPP brat
po dobu nékolika dnt (kradtkodobé lé¢ebné ku-
ry), jejich efekt po vysazenf pretrvava i po dobu
nékolika dnd.

Jakjiz bylo feceno, IPP jsou bezpecné a ucin-
né i pfi dlouhodobé 1é¢bé, kterou by vsak mél
indikovat lékaf.

Lékové interakce

IPP jsou kompletné metabolizovany a vylu-
¢ovany ledvinami ¢i stolici. Metabolizmus viech
IPP probihé cestou systému cytochromu P-450,
z nichz dveé izoformy systému hraji nejpodstat-
néjsi roli, a to CYP 2C19 (S-mefenytoin hydro-
xyldza) a CYP 34A. Tato druhd izoforma ziskava
na vyznamu u pacientt s redukovanou nebo
chybéjici expresi CYP 2C19.

U pantoprazolu je akce systému cytochromu
doplnéna bud dalsimi cestami metabolizmu v ja-
trech, které jsou na cytochromu nezavislé (faze |l
metabolismu pantoprazolu), nebo extrahepatic-
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kymi cestami metabolizmu. Aviak pro viechny
IPP plati, zZe CYP 2C19 hraje v biotransformaci
centralniroli, jak je patrné ze zmén metabolizmu
vsech téchto ékd u tzv. rychlych (horsi lécebny
ucinek) nebo i tzv. pomalych metabolizétor(.
U pomalych metabolizator( se zvysuje AUC
u omeprazolu, pantoprazolu i lansoprazolu
asi 5x. Vzhledem k velké sifi bezpecnosti IPP
neniu pomalych metabolizatorl nutna redukce
davky (stejné jako v pifpadé jaterni insuficience),
proto se test pomalého metabolizmu v souvis-
losti s 1écbou IPP v praxi nepouziva.

Omeprazol

Omeprazol jako prvni IPP byl z hlediska in-
terakci studovan velmi podrobné.

Z principu metabolizmu plynou i moznosti
interakce IPP s jinymi léCivy. CYP2C19 Castecné
prispiva k biotransformaci malého poctu lékd
(phenytoin, tolbutamid, R-warfarin — tj. méné
uc¢inny enantiomér) a je zakladnim systémem
biotransformace diazepamu.

Potencidl interakci omeprazolu (a esome-
prazolu) je zanedbatelny vzhledem k vyse
uvedenému. V davce 40 mg/den omeprazol
snizuje 0 10% AUC tolbutamidu (klinicky nevy-
znamné), metabolizmus fenytoinu neovliviuje
a vede ke zvyseni sérové hladiny méné ucin-
ného R-warfarinu v plazmé o 12% (Uc¢innéjsi
S-warfarin neni l[é¢bou omeprazolem vibec
dotcen). Zmény QUICKova casu jsou pfi lécbé
omeprazolem zanedbatelné, nebo nejsou viibec
detekovany. Nebyly ani nalezeny 7adné interakce
mezi omeprazolem a jinym antikoagulanciem
acenokumarolem.

Omeprazol snizuje clearence diazepamu
az 027 %, muze se zde jednat o klinicky relevant-
ni interakci, aviak nikterak zasadni. Vyznamnou
mUze byt u starsich osob, které pravidelné berou
benzodiazepiny. U takovych pacientd Ize dopo-
rucit bud pantoprazol, nebo spise benzodiaze-
piny, které neprochézejici fazi | metabolizmu
(napf. oxazepam).

CYP 3A4 predstavuje u vétsiny pacientd

v i

pouze ,vedlejsi” cestu biotransformace ome-
prazolu, proto Iéky, které vedou pres tuto izofor-
mu (steroidy, lidocain, chinidin a karbamazein),
by mohly teoreticky byt pfedmétem interakci,
nicméné klinicky relevantnfinterakce zazname-

nany nebyly.

Pantoprazol,
Lansoprazol a Rabeprazol

Diky II. fazi metabolizmu na cytochromu
nezdavislé ma pantoprazol nejméné zazname-
ndvanych lékovych interakci — ¢i spise nema
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7adné klinické interakce. Je proto doporucovan
zvIasté u starsich osob, které jsou lé¢eny mnoha
jinymi Iéky. Lansoprazol byl z hlediska interakcf
studovan nejméné, nicméné klinicky vyznamné
interakce popsany nebyly. Teoreticky, vzhledem
k podobnému metabolismu, by mély byt inter-
akce omeprazolu podobné s lansoprazolem.
Lansoprazol ma vsak k interakcim nizsi potencial.
To samé plati i pro rabeprazol.

Z uvedeného plyne, Ze Iékové interakce
s IPP nejsou casté a jde v naprosté vétsiné
pripadi o interakce klinicky nevyznamné.
U omeprazolu muze byt klinicky vyznamnd
pouze interakce s diazepamem, jehoZ meta-
bolizmus mize byt zpomaleny. Pantoprazol
lékovych interakci nemd.

IPP a clopidogrel

V soucasnosti je doporuceno doprovodit
[é¢bu clopidogrelem (poddvaném vétsinou
s kyselinou acetylsalicylovou) s IPP vzhledem
k vysokému riziku ulcerace a krvaceni do GIT.

V lonském roce byly publikovany prekva-
pivé vysledky studie OCLA, kde bylo zjisténo,
Ze pacienti, kteff berou clopidogrel spolu s ome-
prazolem, mohou mit riziko snizené funkce
clopidogrelu (4) (méfeno jako index reaktivity
desticek — tzv. PRI).

Jind klicové studie porovnévala tento in-
dex Ucinnosti u pacient( léc¢enych clopidogre-
lem + IPP (esomeprazol vs. pantoprazol) a bez
IPP. Autofi nenalezli vliv jakéhokoliv IPP na PRI
(pantoprazol 50%, esomeprazol 54 %, bez IPP
49%) (5).

FDA, EMEA, SUKL ani American Heart Asso-
ciation nepovazuji téma potencialnf interakce

mezi clopidogrelem a IPP za uzaviené, proto

zatim plati:

1. IPP se maji nadéle s clopidogrelem poda-
vat.

2. Lze pouzivat jakykoliv IPP, vyhoda panto-
prazolu nebyla potvrzena, byt se z pre-
ventivnich dlvodud jeho pouzivani nekdy
doporucuje.

3. Klicové pro dalsi rozhodnuti budou vysledky
dalsich studif.

Nezadouci acinky

Vyskyt nezadoucich ucinkd s IPP (alergic-
ké reakce, bolesti hlavy, zvysené hodnoty ja-
ternich testu, prljem, zacpa) je minimalini.
Nezadouci tcinky jednotlivych IPP by se teore-
ticky nemély lisit, nebot rozdily v chemické struk-
tufe a mechanizmu Ucinku mezi jednotlivymi IPP
jsou zanedbatelné. S pouZivanim lansoprazolu
je uvadeén castéjsi vyskyt (4x oproti ostatnim
IPP) mikroskopické kolitidy (6). V praxi |ze pfi
vyskytu nezadoucich Gcinkd doporucit vymeénu
jednoho IPP zajjiny, v pifpadé nutnosti pak zvolit
jiny zplsob lécby.

Zavér

Zavérem lze uvést, Ze IPP jsou zavedenymi,
vybornymi a bezpecnymiléky k terapii mnohych
stavd v gastroenterologii. Rozsiteni dostupnosti
IPP jako ,volné prodejnych” 1ékd k samoléché
obcasnych refluxnich pfiznakd je pozitivnim kro-
kem. Je vsak potfeba mit na paméti, Ze pacient
se soustavnou refluxnf symptomatologii, nebo
i pacienti s vyskytem alarmujicich pfiznakl (po-
ruchy polykanf, anémie, nechtény ubytek véhy
apod.) ma neprodlené navstivit Iékare.
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V klinické praxi jsou rozdily mezi jednotli-
vymi inhibitory protonové pumpy minimalni.
Lékové interakce jsou nejcastéji zmifovany
u omeprazoly, ale jedné se o interakce klinicky
spise nevyznamné. Otazka interakce IPP a clo-
pidogrelu nenf zatim uzavfend a v soucasnosti
nenf doporuceno menit zavedenou praxi poda-
vani jakéhokoliv IPP s clopidogrelem. NeZzadoucf
Ucinky jsou se véemi IPP mélo Casté a nevazné.
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