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Uvod

Omeprazol (LOSECR, firma Astra, Svédsko) je preparat,
jehoZ pouZiti piedstavuje zcela novy 1é¢ebny piistup v tera-
pii viedové choroby gastroduodena. Je prvnim l€kem, ktery
inhibuje protonovou pumpu uvniti’ parietdlni bufiky. Inhi-

buje sekreci HCI v mist& jeji kone¢né produkce - proto-
novou pumpu ("acid pump") (H*, K* - ATP4za), kterd je
umisténa na sekre¢ni membriné parietdlni buiiky. Regu-
luje sekreci kyseliny bez ohledu na stimulus (na rozdil od
Ha-blokdtorit). Poskytuje cfektivn&j§i regulaci sekrece
HCI neZ antagonisté H receptord po dobu del3i neZ 24
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hodin (kriticky faktor pro hojeni peptickych lézi) (7, 20,
24, 25, 26, 28).

V Zaludedni sliznici je asi jeden bilién parietdlnich
bun&k (5), kaZda z nich obsahuje asi jeden bilién proto-
novych pump; z nichZ se kaZdych 24 hodin regeneruje asi
30 % bun&k (6). Omeprazol (Losec®) neinterferuje
s fyziologickou obmé&nou t&chto pump, pouze inhibuje
sekreci kyseliny (8). ‘A tak jedenkrdt denné podany
LOSECR (20 mg) zajistuje celodenni prostfed pro hojeni
peptické 1éze. Po ukonceni 1éEby se sekrece HCI postupné
obnovuje (6).

Utinnost a bezpetnost omeprazolu (LOSECF) byla
ovéfena ve vice neZ 500 kontrolovanych studiich
a v soutasné dobg je registrovédn ve vice neZ 50 zemich
svéta. Omeprazolem bylo 1é¢eno jiZ vice neZ deset mili6-
ni pacienti (6).

V tomto sdé€leni referejume o prvnich vlastnich zku3e-

nostech s omeprazolem v 16€b& viedové choroby gastro- .

duodena.

Metodika

Klinické zkoueni piipravku LOSEC® (omeprazol)
firmy Astra, Svédsko, bylo provedeno jako otevieni
klinick4 studie podle designu vyrobce.

Od zéif 1991 do prosince 1991 bylo na 2. endosko-
pickém pracovisti 2. interni kliniky FN v Hradci Krilové
provedeno 215 endoskopickych vySetfeni horni &asti
gastrointestindlniho traktu, z toho u 9 nemocnych byla
zjiSt€na viedova choroba Zaludku a u 54 pacienti viedo-
vd choroba duodena. Z nich celkem 30 nemocnych
s viedovou chorobou gastroduodena splifovalo kritéria
pro zat‘azeni do klinického zkouseni pifpravku LOSEC®
(omeprazol) firmy Astra. Viem témto 30 nemocnym bylo
klinické zkou¥eni podrobn& vysvétleno a od v3ech byl
poté zisk4n pisemny souhlas s jejich zaifazenim do studie.
Byla zaznamenina hmotnost a kufdické ndvyky
nemocnych. V anamnéze bylo zapsdno trvani viedové
choroby, diiv&;j3i chirurgicka lé¢ba pro viedovou nemoc,
komplikace viedové choroby a protiviedovd lé¢ba
v poslednich 3 mé&sicich. Byly zaznamenany subjektivni
stesky pacientd (epigastrickd bolest, pyr6za, nauzea,
zvracenf, hematemeza, meléna, ostatni) a bylo provedeno
fyzikdlni vySetfeni. Standardni endoskopické vySetfeni
bylo provedeno v iivodu, ddle u viedové choroby duode-
na po 2 tydnech terapie (v piipad€ nezhojeni viedu je¥t&
po 4 tydnech le¢by), u viedové choroby Zaludku po
4 tydnech 1éCby (v piipadé nezhojeni dal$i endoskopické
vy3etien jeSt€ po 8 tydnech 1é¢by). Na za¢4tku a na konci
1é€by bylo provedeno i kontroln{ biochemické vySetieni
(glykémie a sérové koncentrace natria, kalia, chloridd,
urey a kreatininu; v séru byly dile stanoveny: celkovy
bilirubin, ALT, AST, ALP, GMT, LDH, IgG, IgA, IgM,
prealbumin, transferin, haptoglobin, ou- orosomukoid
a CRP). Ke vem vy$e uvedenym biochemickym vySetie-
nim posta¢ily 2 ml séra. Déle bylo provedeno vySetieni
modi.

Z vySe uvedenych 30 nemocnych se dvé nemocné
s viedovou chorobou duodena (Zena, nar. 1940 a Zena,
nar. 1951) nedostavily ke kontrolnimu vySetieni.
U jednoho nemocného (muZ, nar. 1932) byl zji$tén vied
v anastoméze po resekci Zaludku (Billroth II) pied 20

lety. Pacientovi byl nasazen LOSECR, dolo k rychlému
vymizenf subjektivnich obtiZi, ale histologicky byl zji§tén
karcinom (ulkus-karcinom). Nemocny byl pfedin na
chirurgii po 1 tydnu uZivani l€ku a ze sestavy byl vyia-
zen. Zbyvajicich 27 nemocnych je pfedmétem dal¥iho
rozboru. Soubor tvofilo 6 pacientdi s peptickym Zalu-
de¢nim viedem (4 muZi, 2 Zeny), ve véku od 53 do 68 let
(priim. 60,8; medidn 61,5 let). Ctyii nemocni byli kuici,
2 nekufdci. Mezi 21 pacienty s viedovou chorobou
duodena bylo 13 muZi ve v&ku od 29 do 50 let (prim.
41,6; medidn 45 let) a 8 Zen ve v&ku od 32 do 69 let
(prim. 48; medidn 50 let). Z 21 nemocnych s viedovou
chorobou duodena bylo 13 kui4ki a 8 nekuidki.

Piitomnost Helicobacter pylori v antrélni sliznici byla
zji¥fovéna v bioptickém vzorku (z antra, asi 2 cm od pylo-
ru) pomoci rychlého uredzového testu (14, 15, 16, 17, 18)
za pouZiti média pro uredzovou aktivitu Enterotest II
(Lachema Brno).

Vysledky byly statisticky zpracovdny parovym t-tes-
tem, déle byly pouZity chi-kvadrat test a Mann-Whitney-
ho test.

Vysledky

Zékladni vysledky jsou shrnuty v tab. 1-2 a grafech 1-7.
U v3ech do3lo v priibéhu prvniho tydne ke kompletnimu
vymizen{ subjektivnich obtiZi. Efekt I€éku pacienti hodno-
tili jako vynikajici (24/27) nebo velmi dobry (3/27).
Nebyly pozorovany Zadné vedlej¥i neZddouci wcinky
1é¢by.

Tabulka 1
Viedovi choroba duodena u 21 osob (12 bez bulbitidy,
9 s bulbitidou) lé¢enych omeprazolem 2, resp. 4 tydny

Zhojen po 2 tydnech; Vied po
Ulcus bulbi pii kontrole bulbitida: 4 tydnech
el nepiitomna pretrvava nezhojen
bez bulbitidy 12/12 & onz -
s bulbitidou 3 59 1P
CELKEM 15721 5M9 19
Tabulka 2

Pritomnost Helicobacter pylori v bioptickém vzorku
z antrilni sliznice pfed a po 2, resp. 4 tydnech lé¢by

omeprazolem
Ulcus bulbi Helicobacter pylori
duodeni pied létbou oo l62be
bez bulbitidy 1112 1712
s bulbitidou 99 99
CELKEM 20721 16121

U jednoho nemocného s cirkuldrmim viedem v pylo-
rickém kanélu se nepodafilo viedovou 1€zi zhojit. Jednalo
se 0 muZe (nar. 1949), silného kuidka, s pravidelnou
konzumaci alkoholickych nipoji. V potatedni fazi byla
vyjadiena stenéza pyloru, kterd si vyZédala hospitalizaci
na jednotce intenzivni gastroeénterologické péte 2. interni
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PERSIST. BULBITIS (23.6%)

ZHOJEN (71.4%)

Graf 1 Vysledky kontrolniho endoskopického vySetieni u21 osob
s viedovou chorobou duodena léenych omeprazolem

ZHOJEN (83.3%)

Graf 2 Vysledky kontrolniho endoskopického vySetieni u 6 osob
s viedovou chorobou Zaludku lécenych omeprazolem
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Graf 3 Helicobacter pylori v bioptickych vzorcich z antrdini sliznice

u 21 osob s viedovou chorobou duodena bez bulbitidy (UBD; 12 pa-
cientil} s bulbitidou (UBD + B; 9 pacientil) ped a po lé¢bé omepra-

zolem
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Graf 4 Helicobacter pylori v bioptickych vzorcich z antrdinf sliznice
u 6 nemocnych s peptickym Yaludeénim viedem pied a po 1écbé
omeprazolem

Graf 5 Primérné sérové koncentrace imunoglobulinu G u 27 osob
pred a po 1é¢bé omeprazolem pro viedovou chorobu gastroduodena
(norma nasi laboratore 7,7 - 16,0 g/l). Rozdil nenf signifikantni.

3.5

Graf 6 Primérné sérové koncentrace imunoglobulinu A u 27 osob
pred a po lécbé omeprazolem pro viedovou chorobu gastroduodena
(norma na¥i laboratore 14 - 3,0 gll). Rozdil nenf signifikantni.
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Graf 7 Primérné koncentrace imunoglobulinu M u 27 osob pfed a po
1é¢be omeprazolem pro vitedovou chorobu gastroduodena (norma na3t
laboratore 0,65 - 1,75 g/1). Rozdil nenf signifikantni.

kliniky FN v Hradci Krilové (v&etn& 3tydenni parente-
ralni vyZivy). Pfes diirazné naléhdni nemocny nepfestal
koufit. Po 2 tydnech byla obnovena priichodnost pylo-
rickym kandlem, nemocny zatal jist. Po 12 tydnech v¥ak
vfedova 1éze neni dosud zhojena, nyni m4 v primé&ru 10
milimetri. Nemocny je subjektivné bez potiZi od 7. dne
16¢by. Sérovéa koncentrace gastrinu je 128 ng/l (norma
na¥i laboratofe do 100 ng/l).

U daliiho nemocného (nar. 1927) se jednalo
o peptickou viedovou 1€zi na velké kurvatufe stfedni ¢4sti
Zalude¢niho t€la v inicidlni f4zi komplikovanou
masivnim krvécenim. Od 7. dne 16¢by omeprazolem byl
nemocny subjektivné bez potiZi. Viedovou lézi se viak
podafilo zhojit aZ po 12 tydnech. Opakovand bioptick4
vy3etfeni neprokdzala maligni zmé&ny.,

Diskuse

Podle naSich prvnich zku$enosti (ve shodg s rozsdhlou
literaturou) je omeprazol (LOSEC®) vysoce é¢inngm
lékem viedové choroby gastroduodena. Jsme si v¥domi,
Ze soubor naSich nemocnych je prozatim maly, ale nae

vysledky odpovidaji idajim z rozsihlého pisemnictvi.

U v3ech naSich pacientd vymizela bolest do jednoho
tydne po zahdjeni terapie. Po 2 tydnech (resp. 4 tydnech)
16¢by nebyla viedova léze zhojena pouze u 1 nemocného
s viedovou chorobou duodena (5 %) a po 4 tydnech
(resp. 8 tydnech) terapie omeprazolem ziistal nezhojen
pouze 1 pacient s Zaludednim peptickym viedem (17 %).
Podle literatury u duodenélniho viedu epigastrick4 bolest
vymizi pfi 16Eb& omeprazolem do 2 tydnd u 74%
nemocnych, viedovi 1éze je zhojena do 2 tydnii u 83 %,
do 4 tydnil u 97 % pacienti (1, 3,4, 6,9, 10, 11, 13, 21,
22, 23). U Zaludecnich viedd mizi epigastrick4 bolest po
2 tydnech 16€by omeprazolem u 80 % nemocnych, viedo-
vé léze do 4 tydni je zhojena u 74 %, do 8 tydnd u 96%
pacienti (2, 29).

Ve shod€ s literaturou jsme zjistili vysokou incidenci
Helicobacter pylori v bioptickych vzorcich z antrilni

sliznice (27). Pi'ed zahijenim 16¢by u 20/21 nemocnych
(95 %) s duodendlnim viedem a u 5/6 s Zalude¢nim
viedem, na konci 1é¢by omeprazolem u 16/21 pacienti
(76 %) s duodendlnim a u 3/6 s Zaludednim viedem,
U nemocnych s duodendlnim viedem a soudasnd
piitomnou bulbitidou (9 osob) byl Helicobacter pylori ve
100 % pfitomen i po ukonfeni 1é¢by. Pepticky vied
zhojeny omeprazolem je vhodnym v§chodiskem pro dal3i
antibakteridlni 1éZbu proti Helicobacter pylori. V pilotni
studii byl prokaz4n pifznivy efekt soutasné tydenni 1éEby
omeprazolem a amoxycilinem pro eradikaci Helicobacter
pylori (19). Neddvno bylo popséno, Ze lansoprazole, novy
benzumdazolovy inhibitor protonové pumpy, mé i selek-
tivni protihelikobakterové d¢inky (12).

NaSe prvni zku$enosti s omeprazolem v 16&b& viedové
choroby gastroduodena jsou velmi pozitivni. Nemocnymi
byl velmi dobi® tolerovén, rychle pfinasel dlevu od obtiZi.
V kritké dob& bylo dosaZeno zhojeni viedovych 1ézi
u piekvapiv& velkého poftu nemocnych.

Zavéry

1. Omeprazol (LOSECY) je podle naSich prvnich zkuse-
nosti (v souhlase s rozsahlymi idaji literdrnimi) vysoce
i¢innym lékem viedové choroby gastroduodena.

2. Viem nemocnymi byl vybomé tolerovan, vedl k rych-
lému vymizeni subjektivnich obtiZi.

3. Nebyly zji¥t€ny Zadné vedlejsi neZadouci Gdinky 1é¢-
by.

4. V kritké dob€ bylo dosaZeno zhojeni viedovych 1ézi
u piekvapiveé vysokého poftu nemocnych.
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