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A hosszU tavi protonpumpagatlé kezelés

mellékhatasai
PAP Akos

gyomorsav-szekrécié az emésztés legelss és

egyik legjobban szabalyozott élettani folyama-

ta, amely komplex neurohumoralis mechaniz-
mus irdnyitasa alatt dll. A savszekréciét végzE parietalis
sejtek basolateralis receptorain acetil-kolin, gasztrin és
hisztamin kot&désével kezd8dik a folyamat. Az acetil-
kolin és gasztrin stimuldl6hatdsa kalciumfelszabadulis,
a hisztaminé ciklikus AMP kozvetitésével proteinki-
nazok aktivaldsa Gtjin kapcsolédik 4t a tubulovesi-
cularis szerkezet( protonpumpakra (H*/K*-ATP-iz),
amelyek az apicalis microvillusokkal egyesiilve aktiv,
kifejlett szekretoros canaliculust alkotnak (7).

A kalciumfelszabadulds és cAMP-képz8dés, tehat az
acetil-kolin+gasztrin és hisztaminstimulcié az intra-
cellulris kapcsolasi mechanizmus dltal potencidlja egy-
mds hatdsit, azaz az egyiittes hatds szignifikinsan na-
gyobb, mint a kétféle stimulus effektusinak 6sszege.
Emellett azonban a gasztrin és az acetil-kolin (kolinerg
idegi ingerlés) egytttal a gyomornyalkahartya entero-
kromaffin (endokrin mastocyta) -szeri sejtjeibdl
(ECL) hisztamint szabadit fel, tehit kétszeresen is
potencidljak egymds hatdsit. A gasztrinmechanizmus

Ervényes ez a megallapitis akkor is, ha a PPI-k felfe-
dezését és széles kort klinikai alkalmazdsit a gaszt-
roenteroldgia egyik legnagyobb sikerének konyvel-
hetjiik el.

A savszekréci6 élettani jelent8sége

A gastrointestinalis traktus els8 szegmensében térténd
savtermelésnek fontos szerepe van az emésztés beindi-
tasiban, a felszivodas el8segitésében, az interdigesztiv
motilitds és a ,hiazmester” funkci6 fenntartdsiban, va-
lamint az emészt8rendszer regeneriléddsinak a szabi-
lyozdséban.

A gyomortfundus parietalis sejtjei az el6bb részlete-
zett jol szabédlyozott mechanizmus segitségével opti-
mélis mennyiségli és koncentrici6ji savat termelnek,
amely a f8sejtek pepszintermelésével egyiitt elinditja a
fehérjék emésztését. A fehérjeproduktumok gasztrin-
felszabaditds atjan tovibb fokozzik a savtermelést, és
egyre hatékonyabban jirulnak hozza a

savanyl chymus homogenizalisihoz a

A savszekrécio
gatlasa rovid
tava el6nyos
hatasai mellett
kumulalédo

mellékhatasok-
hoz vezethet.

gyomor kever8 mozgisival egyiitt. A
savany gyomortartalom sziikséges a
kalcium és mds kétértékd fémionok
oldékonysigihoz és késébbi felszivés-
désahoz, a B,,-vitamin hasznosuldsa-
hoz, valamint a duodenalis szekretin-
felszabaditds Gtjin az epe- és panc-
reasszekrécié optimalizalisihoz, igy a

inkdbb az étkezés utdni, a kolinerg ut inkdbb az éjsza-
kai, interdigesztiv periédusokat jellemzi.

Az étkezéshez, illetve az interdigesztiv, motilitdsi
(MMC) és szekretoros tevékenységhez sziikséges
kell§ mennyiségii savszekrécié optimiélis szabélyozé-
séhoz, id8ben torténd ledllitisahoz érzékeny feed-
back (visszacsatol6, gatld) mechanizmus tartozik,
amely az antrum D-sejtjeib8l szirmaz6 szomatoszta-

tin, endogén prosztaglandinok és duodenalis szekre-
tinfelszabadulds atjan gitolja, ledllitja a savszekréciot.
Ez a gitlohatds a parietalis és ECL-sejtek gasztrin
(CCK2) -receptorain, a parietalis sejtek szomatoszta-
tin- (SS2), prosztaglandin- (EP3) és szekretinrecep-
torain keresztiil érvényesiil az intracelluldris kapcsold-
si mechanizmus, illetve a protonpumpa mtikodésének
ledllitdsaval. A savszekrécié élettani folyamatat tehat
nagyon érzékeny neurohumoralis szabalyozis vezérli,
optimélis miitkodését kétoldald ingerls-gatlé mecha-
nizmus biztositja, egyoldaltd gatldsa akir H,-blok-
kolékkal, de kiilénésen a protonpumpagitlokkal
(PPI) esetenként tulzott eltolédadst eredményezhet.

zsfrok és a zsiroldékony vitaminok fel-

szivodasidhoz. A pancreasszekrécié és a

diétdhoz alkalmazkodé neurohumoralis szabélyozais
ugyan részben helyettesiteni tudja a pH-fiiggs szek-
retinfelszabadulast, de az optimilis bikarbonit- és en-
zimszekrécié mégiscsak elsésorban a duodenalis pH
fluktudciéjanak az eredménye.

A savanyl gyomortartalom antibakteridlis hatdsa
alapvet8en fontos a vékonybél-baktériumok talnéve-
kedésének a megakaddlyozdsiban. Az étel ,fert&tle-
nitésén” tdl az interdigesztiv motilitds és a gyomor-
nedv-+epe+pancreas szekrécids csucsok (MMC II-III.
fazis) biztositjak az étkezések kdzott a vékonybél tisz-
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titasat, a levalé himsejtek, baktériumok, emészthetet-
len maradvinyok elimindldsit és a colonbél aszcendils
fert6zés megelézését. Ennek a ,hizmester” funkcié-
nak a fiziolégids pacemakerei, a corpusban 1évs Cajal-
sejtek neurohumoralis kapcsolataik és lokilis 6sszefo-
nédasuk Gtjain nemcsak a motilitdsi ciklusokat, de a
komplex szekréciés valtozasokat is irdnyitjik. Ezekben
fontos szerepiik van a pepszin- és savszekrécids cst-
csoknak. Végiil az antralis G-sejtekben termel8ds
gasztrin a savszekréciés hatdsan tdl alapvet&en fontos
az egész gastrointestinalis rendszer ndvekedése, rege-
neril6ddsa és a sériilések helyreallitdsa miatt. Mindeze-
ket a funkcidkat szamba véve nem megleps, hogy a
savszekrécid gitldsa rovid tava elényds hatdsai mellett
esetenként kumulal6d6 mellékhatisokhoz vezethet.

A protonpumpagitlék mellékhatdsai

A PPI-k rendkiviil hatdsos készitmények, hatékonysa-
gukhoz képest mellékhatdsaik ritkdk, hosszu tava al-
kalmazas utdn is ritkin halmoz6dnak. Esetenként has-

menés, fejfdjds, rhinitis, hdnyinger,

pharingitis, hasi fijdalom jelentkezhet.

(1A2, 2B6, 2C9, 2C19 és 3A4) segitségével kétlépcsss
reakcidban alakul 4t a thrombocytik aggregicidjat gitlo
(P2Y12 ADP receptor inhibitor) vegyiiletté.

A P450 2C19 és 3A4, a két legfontosabb izoenzim a
PPI-k lebontisiban is dont8 szerepet jatszik, igy a
protonpumpagatlék a clopidogrel kompetitiv inhibito-
raként szerepelhetnek egyiittes adagolds esetén. A f5-
leg P450 2C19 tutjdn lebomlé PPI-k (omeprazol,
lansoprazol, esomeprazol) alkalmazisa esetén a clopi-
dogrel adagolasa ellenére 40%-kal névekszik a szivin-
farktus kockazata, ez a jelenség pantoprazol (inkibb
P450 2C9 lebomlasi at) és rabeprazol (féleg nem
enzimatikus lebomlds) mellett kevésbé jelentkezik. To-
vibb bonyolitja a kérdést, hogy az atorvastatin
a P450 3A4 kompetitiv inhibitora, igy hasonlé clopi-
dogrelrezisztenciit eredményezhet, kiilondsen rabep-
razolkezeléssel (részleges P450 3A4-bontis) egyiitt.

A betegkovetésen alapulé klinikai vizsgilatokbdl az
a kovetkeztetés vonhaté le, hogy clopidogrel-, illetve
statinkezelés esetén keriilni kell az interakciéra képes
protonpumpagitlékat, fokozott kockdzat esetén az
acetil-szalicilsav helyett warfarinszarmazékot kell ada-
golni, ekkor azonban pantoprazol helyett mds PPI jon
széba prevencioként. Alternativaként Gjra szdmba le-

Clopidogrel-, Alkalmanként emelkedett ALT-, ala-  het venni a H,-blokkoldkat is.
illetve csony néatriumszint, fehérvérsejtszam- A kardiolégiai irodalomban 2007 éta ellentmondasos
statinkezelés és GGT—Véltozéspk .figyelhetéik meg  adatok jelent’ek meg a PPI-k h(?sszﬁ tavi kardiolégiai
. (1). A laboratériumi eltérések hosz-  mellékhatdsairél. A SOPRAN vizsgilatban az omepra-
eseten szabb tavi alkalmazds esetén ritkin  zol hatdsossigit hasonlitottdk az antirefluxmiitéthez
kertilni kell szaporodnak, bir egyes PPI-készitmé-  tizéves kovetés sordn olyan betegek esetében, akiket ko-
az interakciéra  nyek esetén gyakoribbak a gyégyszer-  ribban mér 6t éven it részletesen tanulmédnyoztak. A fo-
képes interakciok. Els@sorban a K-vitamin-  lyamatban lév8 LOTUS-Studyban az esomeprazolkeze-
protonpumpa- aptagomsték, egyes an.tlblot.lkumcik, a l/és és az arfltlrefl/uxmfitét és/szehz%son%itését t/er\zez1k”t')t—
gatlokat. diclofenac, a benzodiazepinek és a  éves kdvetés soran. A kovetéses vizsgilatokbdl agy tiint,

phenytoin lebontisit befolydsolta az

omeprazol és a lansoprazol a P450
2C19 lekdtése altal, mig a pantoprazol drtalmatlanabb-
nak bizonyult. Ujabb, hossza tavii megfigyelés azon-
ban nem er&sitette meg a hirom PPI-készitmény ko-
zotti kiilonbséget az antikoagulansokkal térténd inter-
akcidkban. Ennek az lehet a magyardzata, hogy a
pantoprazol els&sorban a P450 2C9 Gtjan metaboli-
zalédik, hasonléan a warfarinhoz, igy interakci6juk
jelent8s lehet. A rabeprazol kiiléndsen drtatlannak bi-
zonyult a gyégyszer-interakciékban, példiul a transz-
plantélt betegeknek adott tacrolimus és mycophenolit
esetében szemben a lansoprazollal (2).

A gyébgyszer-interakciék és P450-rendszerek komp-
lex osszefiiggésének j6 példdja a clopidogrel és PPI
egylittes addsinak legtjabb térténete (3). A clopidog-
rel, kiilonosen acetilszalicilsav-készitménnyel kombi-
nalva, hatékonyan csékkentette a coronariaelzarédds
recidivajat infarktus vagy percutan coronariainterven-
ciok utdn. A fehér borli betegek 30%-dban, a fekete
bériiek 40%-aban és az dzsial szirmazdstak 55%-dban
azonban clopidogrelrezisztencia jelentkezett.

A kezelés ellenére jelentkez8 coronariaocclusiok mo-
gott a Cyp2C19 gén polimorfizmusa igazolédott
(Cyp2C197*2*3%4*5), ugyanis a clopidogrel aktivitds nél-
kiili prodrug, amelynek 15%-a tobbféle citokrém P450
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hogy a PPI-kezelések sordn tobb szivroham és szivhalal
fordult el8, mint a m{itéti csoportban (4). Az adatok
részletes elemzésével kideriilt, hogy az érthetSen nem
kett8s vak SOPRAN vizsgalatban mér a betegbevilasz-
tist megel6z8 évben tobb szivroham fordult el§ (ezért is
vélaszthattik a konzervativ kezelést). Mis, j6l kontrol-
lalt klinikai vizsgilatokban egy-két év alatt kevesebb
szivroham fordult el§ az omeprazolcsoportban, mint a
placebokezelés sorin dsszesen (2900 beteg). A LOTUS
vizsgilat tovibbi kovetése sordn sem taldltak kiilonbsé-
get a kezelési csoportok kozott. Végil az FDA és a
WHO posztmarketing-vizsgilatait és mellékhatds-jelen-
téseit dttanulminyozva sem igazolédott a cardiovascu-
laris kockdzat halmozédasa egyetlen protonpumpagitlé
esetében sem. A clopidogrel, a warfarin és az atorvas-
tatin térténete azonban évatossigra int a végleges kovet-
keztetések levondsa elétt.

A protonpumpagitlék hatdsa

a felszivédésra

A gyomorszekréci6 élettani hatdsaibol kovetkez8en a
hosszt hatast PPI-kezelés befolyasolhatja a zsirok, a

zsiroldékony vitaminok, a kalcium, a magnézium és a
cink, illetve a vas felszivodasat. Rovid hatdsa kezelések
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sordn nem jelentkezett egyértelmten ilyen mellékhatis,
azonban esetenként leirtak hypocalcaemidval, hypo-
magnesaemidval jir6 izomgoresdket. Négyéves omep-
razolkezelés sordn nem viltoztak szignifikins médon
a vasfelszivodas markeret, a szérumvas és -ferritin, de fi-
nomabb mdédszerekkel val6szintileg igazolhat6 lenne a
hatds (7). Példdul a B,,-vitamin-felszivéddsban a tobb-
éves PPI-kezelés megfelel markereket (metilmalonil-
sav, homocisztein) vilasztva 29%-os csokkenést okoz,
holott a szérum-B, -szintben csak 10%-os hatds detek-
tilhat6 (5). A B,,-vitamin-felszivédds komplex mecha-
nizmusa alapjin (intrinszik faktor+tripszinemésztés)
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endémids fert6z8dés lehet8sége. Természetesen a sav-
szekréci6-gatld kezelés azonnali felfiiggesztése nem ki-
vant mellékhatdsokkal (gyomorégés, a nem szteroid
gyulladdsgatlok okozta ulcus vérzése, perforicié stb.)
jirhatna, mégis ajinlatosnak latszik a d6zis csdkkentése
vagy H,-blokkolé alkalmazéisa valészintileg gazdasigi és
jirvanyiigyi megfontoldsokb6l. Hasonlé a helyzet a
PPI-kezelés és a kdzdsségben szerzett pneumonidk kér-
désében. Két korabbi vizsgilat alapjan felmeriilt, hogy
forditott osszefiiggés all fenn a PPI-kezelés id&tartama

és a pneumonia gyakorisiga kozott. Ezt
az dsszefliggést 2008-ban pontositottdk

Nem sikertlt
bizonyitani
a regularis ada-
gu PPl-kezelés
szignifikans
hatdsat a colo-
rectalis rak hal-
mozdédasara.

nagy angliai vizsgilatban dgy, hogy a
PPI-kezelés masodik, hetedik és 14.
napjan a pneumonia kockazata 6,5-3,8-
3,2-szeresre viltozott, de még mindig
jelent8s maradt a kara sorin (9). A
patomechanizmusban tébb tényezd is
szerepet jitszhat, de a legvalésziniibb
az, hogy a fels§ gastrointestinalis trak-

P

tus fert8z6dése atterjed a légutakra. Ezt

érthets, hogy a szdjon édt adott B,-vitamin-p6tlds tob-
bé-kevésbé rendezi a mérsékelt B,,-hidnyt, de tartds
PPI-kezelés esetén elégtelen lehet a felszivodas a fizio-
l6gias, fehérjéhez kotote vitaminforrasokbol.

Ennél is nagyobb jelent&ségli a kalcium-anyagcsere
zavara. Nemrég lezarult két populdcidszint(i epidemio-
l6giai vizsgilatban Dianidban és Anglidban igazoltak,
hogy a hossza hatdsa, nagy d6zist PPI-kezelés noveli a
combnyaktérés gyakorisigit. Az egyévesnél hosszabb

kezelés kockidzata 1,44-szoros, amely 2,65-ra noveke-
dett tobbéves, nagy dézist PPI-adagolds utin. Ugyan
2008-ban csak akkor taldltdk gyakoribbnak a comb-
nyaktdrést PPI-kezelés sordn, ha annak egyéb kocka-
zati tényezdi is fennélltak, de az osteoporosis dnmaga-
ban is stlyosbodott hét évnél hosszabb kezelés alatt,
igy el kell ismerni a savszekrécié és a kalciumhomeo-
sztazis Osszefiiggését (1). A massziv hipaciditis csok-
kenti a kalciumfelszivodist a kalciumsok oldékony-
saganak, disszocidcidjanak gitlisaval, emellett a szekun-
der hypergastrinaemia masodlagos hyperparathyreoidis-
must okoz mellékpajzsmirigy-hyperplasidval. Nem zdr-
hat6 ki a PPI-k hatdsa az osteoclastok protonpumpéjin
sem (6). Mindez kiilonosen 6vatossigra int az 1d3-
sebbek és menopauzdban 1évé nék PPI-kezelésében.

Protonpumpagitl6 kezelés
és az infekciok

A gyomorszekrécié egyik legfontosabb élettani funk-
ciéja az étellel bejuté mikroorganizmusok hatéstalani-
tisa. A természetes hypochlorhydria a gyomor és vé-
konybél kolonizici6jira vezet (aerob és anaerob bakté-
riumok, protozoonok), mig a hosszan tart6, fokozott
dézist PPI-kezelés, kiilondsen 1d&sebbek esetében ki-
vélthatja, illetve fokozhatja a dysbacteriosis klinikai tii-
neteit. A bakteridlis diarrhoea kérokozéi kozott a
Salmonella és Campylobacter torzsek, a giardiasis és az
amoebiasis a leggyakoribbak.

A 2007-ben megjelent metaanalizis (12 kozlemény
2948 betege) eredménye meger&sitette az dsszefliggést a
gastrointestinalis baktériumttlndvekedés és a savszekré-
ci6-gatlas kozott (7). Ujabban felmeriilt a kérhazi PPI-
kezelés és az endémias Clostridium difficile-fert&zések
kozott osszefliggés, mert a betegek 64%-a PPI-kezelést
kapott, 63%-ban indokolatlanul (8). A kérdés 6nként
adédik, helyes-e az otthoni PPI-kezelés kontroll nélkii-
li folytatasa a fekv&beteg-intézményekben, ahol adott az
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latszik megerdsiteni, hogy a H,-blokko-
16k ilyen irdnyt mellékhatdsa enyhébb volt, mint a PPI-
kezelésé. Ugyanakkor nem hagyhaté ki a szdmitisbol,
hogy a gége seromucinosus mirigyei és a bronchusok
mucinosus mirigyei a parietalis sejtekhez hasonléan pro-
tonpumpaval rendelkeznek, csak a szekréci6 irinya mis.
A PPI-kezelés f6leg a kira kezdetén megzavarhatja a
légutak himjanak szekrécidjit, ami felborithatja a bakte-
ridlis fléra elleni védekezés egyensulyit.

A protonpumpagitl6 kezelés
daganatkelt® hatdsa

A gyomorszekrécié csokkenése az egész gastrointesti-
nalis csatorndban, igy a gyomorban is baktériumtalnéve-
kedést eredményez. Az emésztés sorin keletkezd nitri-
tokbdl nitritek és N-nitr6zamin-szirmazékok kép-
z8dnek a baktériumok hatdséra, és ezek a vegyiiletek 4l-
latkisérletes modellben  rikkeltSek. Riaddsul a
Helicobacter pylori-fert&zés i1s fokozza a nitré6zamin-
szarmazékok képz8dését, igy valészint, hogy ember
esetében is szerepiik lehet a gyomorrak kifejlsdésében.
Legalabb ennyire aggaszt6 a hosszan tarté PPI-kezelés
hypergastrinaemidt okoz6 hatdsa. Minél hatdsosabb a
savszekrécio-gatlds, anndl jelent8sebb a gasztrinszint-
emelkedés (250-500 pg/ml). Patkdnyban a hosszan tarté
(22 év) PPI-kezelés carcinoid kifejlédéséhez vezet, em-
ber esetében csak az enterokromaffin sejtek (ECL)
hyperplasidja kovetkezik be, kiilonésen H. pylori-pozi-
tiv esetekben, ha salyos nyilkahartya-gyulladas és -atr6-
fia fejlédik ki. Ezért is fontos a H. pylori eradikicidja
hosszan tart6 PPI-kezelés kezdetén (7). Az ECL-sejtek
hyperplasidjival arinyos a szérum-kromogranin-A
emelkedése. A kromogramin-A az ECL-sejtek terméke
és a carcinoid, illetve neuroendokrin sejtek daganatos
burjinzdsinak markere, tehat alkalmas a hosszan tarté
PPI-kezelés monitorozisira. Hasonléan viselkedik a
szérum-pepszinogén-I-szint is, amely a f&sejtek termé-
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ke, és emelkedése aranyos a savszekréci6 gatlisaval. Er-
dekes, hogy a gyors hatdst rabeprazol, amely a legalkal-
masabb az on demand PPI-gatl6 kezelésre, kevésbé no-
veli a pepszinogén-I-szintet. Ez a kezelésforma val6szi-
nfileg kevésbé néveli a gasztrinszintet is, de ilyen vizsga-
latok nem torténtek, pedig az ECL-sejtes hyperplasia
mellett az utébbi id8ben eldtérbe keriiltek a
fundusmirigy-hyperplasia polypoid képz8dményei is.
Ezek a gyulladdsos pseudopolypusszerii képz8dmények,
amelyek cysticus mirigyhyperplasidbdl dllnak, a hossza
idejd, jelentds savszekrécio-gitld kezelés hatdsira ala-
kulnak ki arra érzékeny betegek esetében (70). Dagana-
tos elfajulisuk valészintileg nem fordul el8, de endo-
szképos képiik nem kiilonithetd el a gyomor adeno-
matosus polypusait6l és az Gjabban ugyancsak praecan-
cerosusnak tekinthetd gyulladdsos pseudopolypusoktél.
Ezekben a polypusokban valészinfisithetd a gasztrin
promoter szerepe, hasonléan a vastagbélpolypusokhoz.

A gasztrin trofikus hatdsa, kiilénésen gyulladas tdr-
suldsakor, novelheti a sporadikus muticidkat a regene-
ral6do és dysplasids sejtekben. Transzgenikus, mutdns
APC-gént hordozé egérmodellben az omeprazollal ki-
véltott hypergastrinaemia fokozta a colorectalis ade-
nomdk prolifericiéjit és a malignus 4talakuldst. A
Nagy-Britannidban végzett 15 éves kovetéses vizsgalat-
ban, illetve két populiciészinti epidemioldgiai vizsga-
latban (Dénia, Hollandia) nem sikeriilt bizonyitani a
reguldris adagt PPI-kezelés szignifikins hatdsit a
colorectalis rak halmozédasara (7).

A protonpumpagatlék
egyéb meﬁékhatésai

Akut interstitialis nephritis
és mas allergias korképek

Atlagosan 2,7 hénapos omeprazolkezelés sorén 18 be-
teg esetében észleltek talérzékenységi jelekkel (liz,
eosinophilia stb.) kisért, biopszidval igazolt intersti-
tialis nephritist 2001-ben. A PPI-kezelés elhagydsa és
szteroidadagolds gyors gyogyuldsra vezetett. Més pro-
tonpumpagétlékkal is lefrtak hasonlé eseteket.
Polymyositist és mas myopathidkat is nagy szdmban
kozoltek szinte valamennyi PPI-vel. Lymphocytis (6t
beteg) és kollagéncolitis (egy beteg) fordult el lan-
soprazolkezelés korai 1d8szakdban, amely a PPI-keze-
1és elhagyasa utdn gyorsan normalizilédott (7). Ezek-

ben a mellékhatdsokban talérzékenységi patomecha-
nizmusok valészintsithetsk.

Akut pancreatitis

A savszekrécié-gatlok altal okozott akut pancreatitis rit-
kén fordul el8, legtobbszor viszonylag enyhe, de stlyos,
nekrotizalé esetek is kifejlddhetnek. A H,-blokkolé ke-
zelés 4,9-szeresre, a PPI-kezelés 3,2-szeresre novelte a
pancreatitis kockdzatat nagy populciét érintd epidemi-
olégiai vizsgilatban. Nagyobb dézisok tovabb novelték
a pancreatitis veszélyét. A hasonld, svéd &sszehasonlité
analizisben ez az 6sszefiiggés nem igazolédott (7). Vals-
szin(, hogy az alkoholfogyasztis jellege (folyamatos
vagy hétvégi, szocialis ivok) befolydsolja a gyakorisigot,
hiszen nyilvinvalé a citokrém P450 rendszer érintettsé-
ge. Ugyanigy a H. pylori eradikiciéjira alkalmazott
metronidazol is fokozta a pancreatitis veszélyét. A pro-
tonpumpdaknak fontos szerepe van a ductularis sejtek bi-
karbondtszekrécidjiban, bir a PPI halmozédisa nem
megy végbe az ioncsapda mechanizmusa nélkiil. Nem
valészinli az omeprazol direkt hatdsa az acinussejtekre,
de elfogadhaténak latszik a szabadgyok-reakcidk szere-
pe és az alkoholmetabolizmus gitlisa. Mindenesetre el-
lentmondédsos ajanldsnak tlinitk a pancreasszekrécié
csokkentése PPI-kezeléssel alkoholos pancreatitisben,
f6leg a jejunalis taplalds eszkdzrendszerének birtokdban.

Osszefoglalds

A protonpumpagitlok nagyon hatdsos, kevés mellék-
hatdssal rendelkez& készitmények, de mai formdjukban
nem mindig idedlisak. Egyénre szabott kezelésre van
szitkség, mérlegelve, hogy a savszekrécié fiziologids je-
lenségének felfiiggesztésére milyen mértékben és
mennyi id8re van szitkség. A H,-blokkolék ajabb ge-
nerdciéi, amelyek a gyogyszer-interakciokban nem
vesznek részt, gyorsan hatnak, olcsék és koénnyen
hozzaférhetsk, valészintileg méltatlanul szorultak
vissza az utébbi évek klinikai gyakorlatdban. Az on
demand kezelés terjedése, az éjszakai savattdrés jelen-
sége az egyéni sziikséglet jobb megismerését igényli, és
arra figyelmeztet, hogy sziikség esetén a legkisebb do-
zissal, a diétdhoz alkalmazkodva, esetleg kombinaltan
PPI-t és H,-blokkol6t alkalmazva érjiik el az optimalis
savszekrécids szinteket.
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