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Ενδείξεις εκρίζωσης σε ασθενείς  
που λαμβάνουν σαλικυλικά/ΜΣΑΦ/
Cox-2

Γεώργιος Παπαθεοδωρίδης 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Τα σαλικυλικά, ή ασπιρίνη, και τα μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη (ΜΣΑΦ) είναι 
ευρύτατα χρησιμοποιούμενα φάρμακα.1 Στις ΗΠΑ, υπολογίζεται ότι περισσότερο 
από 50% του πληθυσμού άνω των 65 ετών χρησιμοποιεί ασπιρίνη ή ΜΣΑΦ,2 ενώ στην 
Ελλάδα το αντίστοιχο ποσοστό φαίνεται ότι είναι περίπου 30% (Γ. Παπαθεοδωρίδης 
και Δ Καραμανώλης 2005, αδημοσίευτα δεδομένα). 

Η συνηθέστερη παρενέργεια των φαρμάκων αυτών είναι η πρόκληση πεπτικών 
διαβρώσεων και ελκών και οι σοβαρότερες επιπλοκές τους είναι η αιμορραγία από τις 
βλάβες αυτές και ειδικά για την ασπιρίνη και τα αιμορραγικά εγκεφαλικά επεισόδια.3,4 

H γαστροτοξική δράση της ασπιρίνης είναι μάλλον ηπιότερη σε σχέση με αυτή των 
κλασικών ΜΣΑΦ.5 Υπολογίζεται ότι η χρόνια λήψη ασπιρίνης αυξάνει περίπου κατά 
0,04% κατ’ έτος τον κίνδυνο για οξεία αιμορραγία πεπτικού (απόλυτος κίνδυνος σε 
χρήστες και μη χρήστες ασπιρίνης: 0,09% και 0,05% κατ’ έτος αντίστοιχα)6 και τον 
κίνδυνο για εγκεφαλική αιμορραγία κατά 12 επεισόδια ανά 30000 ανθρώπους-έτη.7 
Παρά το σχετικά χαμηλό απόλυτο κίνδυνο για οξεία αιμορραγία πεπτικού στους 
χρήστες ασπιρίνης (0,09% κατ’ έτος), το πολύ μεγάλο ποσοστό του πληθυσμού που 
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χρησιμοποιεί το φάρμακο επί μακρόν έχει ως αποτέλεσμα την εμφάνιση μεγάλου 
αριθμού περιπτώσεων οξείας αιμορραγίας πεπτικού από ασπιρίνη. Σε χρόνιους 
χρήστες ΜΣΑΦ, ενδοσκοπικά πεπτικό έλκος αναπτύσσεται σε 20%-25% και σοβαρή 
επιπλοκή του έλκους, συνήθως αιμορραγία, που απαιτεί εισαγωγή σε νοσοκομείο 
σε 2-5% αυτών.4,8-12 Θα πρέπει να σημειωθεί ότι η λήψη ΜΣΑΦ αυξάνει σημαντικά 
τον κίνδυνο αιμορραγίας και από το κατώτερο πεπτικό.13 Η χρησιμοποίηση ΜΣΑΦ 
εκλεκτικών για την κυκλο-οξυγενάση τύπου 2 (CΟΧ-2) σχετίζεται με σημαντικά χα-
μηλότερο, αλλά όχι μηδενικό, κίνδυνο για πεπτικά έλκη και επιπλοκές από αυτά σε 
σχέση με τα μη εκλεκτικά ΜΣΑΦ.11

Η ανάγκη εκρίζωσης του ελικοβακτηριδίου του πυλωρού (ΗΡ) σε χρήστες ασπι-
ρίνης/ΜΣΑΦ εντάσσεται στη γενικότερη προσπάθεια γαστροπροστασίας αυτών 
των ασθενών.

ΕΝΔΕΙΞΕΙΣ ΓΑΣΤΡΟΠΡΟΣΤΑΣΙΑΣ 

Δεδομένου ότι ο κίνδυνος επιπλοκών από το πεπτικό δεν είναι ιδιαίτερα υψη-
λός σε όλους τους χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ, ένδειξη γαστροπροστασίας έχουν οι 
χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ που ανήκουν σε ομάδες υψηλού κινδύνου.2,14 Σημαντικοί 
παράγοντες κινδύνου για γαστροτοξικότητα σε χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ είναι το 
ιστορικό πεπτικού έλκους και/ή επιπλοκής του, η μεγάλη ηλικία, η λήψη αντιπηκτικών, 
η χρόνια χρήση στεροειδών και η μεγάλη δόση ασπιρίνης/ΜΣΑΦ. Άλλοι παράγοντες 
κινδύνου θεωρούνται η διάρκεια της λήψης ασπιρίνης/ΜΣΑΦ, η παρουσία συνοδών 
νοσημάτων, η παρουσία δυσπεψίας και η HP λοίμωξη2 (Πίνακας 1).

Πίνακας 1. Παράγοντες κινδύνου για επιπλοκή πεπτικού σε χρήστες ασπιρίνης ή μη στεροειδών 

αντιφλεγμονωδών (ΜΣΑΦ) και συνήθεις ενδείξεις γαστροπροστασίας. 

Παράγοντας κινδύνου Ένδειξη γαστροπροστασίας
Ιστορικό πεπτικού έλκους Ιστορικό πεπτικού έλκους
Ιστορικό επιπλοκής πεπτικού έλκους Ιστορικό επιπλοκής πεπτικού έλκους
Μεγάλη ηλικία Ηλικία >60 ετών
Λήψη αντιπηκτικών Λήψη αντιπηκτικών
Λήψη στεροειδών Λήψη στεροειδών
Μεγάλη δόση ασπιρίνης/ΜΣΑΦ -
Διάρκεια λήψης ασπιρίνης/ΜΣΑΦ <3 μήνες -
Συνοδά νοσήματα (καρδιοπάθεια, σοβαρή 

ρευματοειδής αρθρίτιδα, σακχαρώδης διαβήτης)
?

Δυσπεψία Δυσπεψία λόγω ασπιρίνης/ΜΣΑΦ
HP λοίμωξη HP λοίμωξη
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Αν και ο κίνδυνος επιπλοκών από το πεπτικό λόγω ηλικίας σε χρήστες ΜΣΑΦ 
φαίνεται ότι αυξάνει μετά τα 50 έτη,15 η ηλικία άνω των 60 ετών θεωρείται ότι αυξάνει 
σημαντικά τον κίνδυνο (σχεδόν κατά 2 φορές) και ότι αποτελεί το ευρύτερα αποδεκτό 
όριο ως ένδειξη γαστροπροστασίας.16 Η λήψη αντιπηκτικών υπερτριπλασιάζει τον 
κίνδυνο αιμορραγίας από το πεπτικό,17 ενώ η χρόνια χρήση στεροειδών σε χρήστες 
ασπιρίνης/ΜΣΑΦ επίσης αυξάνει τον κίνδυνο επιπλοκών πεπτικού έλκους.16,18 Θα 
πρέπει να σημειωθεί ότι, σε αντίθεση με τη μεγάλη ηλικία και τη λήψη αντιπηκτικών 
που αυξάνουν τον κίνδυνο επιπλοκών πεπτικού τόσο σε χρήστες όσο και σε μη χρή-
στες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ,2 η λήψη στεροειδών αποτελεί παράγοντα κινδύνου γαστρο-
τοξικότητας μόνο για χρήστες αλλά όχι για μη χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ.18

Όλες οι δόσεις ασπιρίνης/ΜΣΑΦ, ανεξαρτήτως οδού χορήγησης, αυξάνουν τον 
κίνδυνο επιπλοκών από το πεπτικό, αλλά φαίνεται ότι το μέγεθος της αύξησης του 
κινδύνου είναι δοσοεξαρτώμενο.16,19 Ο κίνδυνος επιπλοκών από το γαστρεντερικό σε 
χρήστες ασπιρίνης/NSAIDs φαίνεται ότι επηρεάζεται και από τη διάρκεια λήψης των 
φαρμάκων και ότι είναι υψηλότερος σε νέα ή πρόσφατης έναρξης (<1-3 μήνες) απ΄ 
ότι σε χρόνια (>3 μήνες) χρήση των φαρμάκων αυτών.16,19,20 Ειδικότερα, σε μία μετα-
ανάλυση για τον κίνδυνο επιπλοκών πεπτικού σε χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ, ο σχετικός 
κίνδυνος βρέθηκε να είναι κατά 8 φορές αυξημένος σε διάρκεια χρήσης μικρότερη 
από 1 μήνα, κατά 3,3 φορές αυξημένος σε διάρκεια χρήσης μεταξύ 1 έως 3 μηνών και 
κατά 1,9 φορές αυξημένος σε διάρκεια χρήσης μεγαλύτερη από 3 μήνες.16 

Η παρουσία σοβαρών συνοδών νοσημάτων, όπως καρδιακής νόσου, νεφρικής 
ανεπάρκειας, σαφώς αυξάνει τον κίνδυνο θανάτου σε περίπτωση αιμορραγίας πε-
πτικού. Συνοδά νοσήματα που φαίνεται να αυξάνουν την πιθανότητα επιπλοκών 
πεπτικού σε περίπτωση χρήσης ασπιρίνης/ΜΣΑΦ θεωρούνται οι καρδιοπάθειες, 
η σοβαρή ρευματοειδής αρθρίτιδα και ίσως ο σακχαρώδης διαβήτης.2 Δυσπεπτικά 
συμπτώματα αναφέρονται πολύ συχνά τόσο από χρήστες όσο και από μη χρήστες 
ασπιρίνης/ΜΣΑΦ.21 Eντούτοις, είναι σαφές ότι τέτοια συμπτώματα είναι σημαντικά 
συχνότερα σε χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ,21 ενώ φαίνεται ότι η παρουσία τους σε αυτή 
την ομάδα σχεδόν διπλασιάζει τον κίνδυνο επιπλοκών από το ανώτερο πεπτικό.22 
Eιδικότερα, η εμφάνιση δυσπεψίας που συνδέεται με τη λήψη ασπιρίνης/ΜΣΑΦ φαί-
νεται ότι αυξάνει πολύ περισσότερο τον κίνδυνο επιπλοκών πεπτικού.22  

To HP είναι γνωστός αιτιολογικός παράγοντας γαστρίτιδας και απλού ή επιπλεγ-
μένου πεπτικού έλκους.23 Αν και υπήρξαν διαφωνίες για την επίδραση της παρουσίας 
ΗΡ λοίμωξης σε χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ, σήμερα είναι ευρύτερα αποδεκτό ότι η 
ΗΡ λοίμωξη αυξάνει (σχεδόν διπλασιάζει) τον κίνδυνο οξείας αιμορραγίας ανώτερου 
πεπτικού σε χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ.14,24-27 Eιδικότερα, φαίνεται ότι η λήψη ασπιρίνης/
ΜΣΑΦ και η παρουσία ΗΡ λοίμωξης δρουν ως ανεξάρτητοι βλαπτικοί παράγοντες για 
το γαστρικό βλεννογόνο ασκώντας τουλάχιστον αθροιστική βλαπτική επίδραση.25 
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ΤΡΟΠΟΙ ΓΑΣΤΡΟΠΡΟΣΤΑΣΙΑΣ

Η γαστροπροστασία σε χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ μπορεί να βασισθεί α) στην 
εξουδετέρωση παραγόντων κινδύνου, β) στη χορήγηση παραγόντων/φαρμάκων προ-
στατευτικών για το γαστρικό βλεννογόνο, γ) στη χορήγηση ασφαλέστερων φαρμάκων 
με δράση ασπιρίνης/ΜΣΑΦ, δηλαδή εκλεκτικών αντιαιμοπεταλιακών ή ΜΣΑΦ, και δ) 
σε συνδυασμό κάποιων από τις παραπάνω μεθόδους. Ιδιαίτερα σημαντικό ρόλο στον 
περιορισμό των παρενεργειών από το πεπτικό έχει βέβαια και η προσοχή στη χρήση 
αυτών των φαρμάκων και ο αυστηρός έλεγχος των ενδείξεων χορήγησής τους. 

Εξουδετέρωση παραγόντων κινδύνου – Εκρίζωση ΗΡ

Ο μόνος από τους παράγοντες κινδύνου για αιμορραγία πεπτικού σε χρήστες 
ασπιρίνης/ΜΣΑΦ που μπορεί να εξουδετερωθεί είναι η τυχόν παρουσία ΗΡ. Έτσι, 
οι χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ με υψηλό κίνδυνο για παρενέργειες από το πεπτικό θα 
πρέπει πιθανόν να ελέγχονται για παρουσία ΗΡ λοίμωξης και να λαμβάνουν θεραπεία 
εκρίζωσης επί θετικού αποτελέσματος. Παρακάτω συνοψίζονται τα δεδομένα των 
μελετών εκρίζωσης του ΗΡ για πρόληψη γαστροτοξικότητας σε διάφορες ομάδες 
χρηστών ασπιρίνης/ΜΣΑΦ. 

Προληπτική εκρίζωση ΗΡ σε νέους χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ 

Κλινικές δοκιμές παρέμβασης στην ΗΡ λοίμωξη για πρόληψη επιπλοκών από το 
γαστρεντερικό έχουν γίνει μόνο σε νέους χρήστες ΜΣΑΦ, αλλά όχι σε νέους χρήστες 
ασπιρίνης. Στην πρώτη σχετική μελέτη, η προληπτική θεραπεία εκρίζωσης του ΗΡ 
βρέθηκε να ελαττώνει σημαντικά τη συχνότητα ανάπτυξης ενδοσκοπικών ελκών 
μετά από 8 εβδομάδων θεραπεία με ναπροξένη σε 92 ΗΡ θετικούς ασθενείς με μυο-
σκελετικούς πόνους (3/45 ή 7% στην ομάδα ΗΡ εκρίζωσης έναντι 12/47 ή 26% στους 
μάρτυρες, Ρ=0,01).28 Σε παρόμοιου σχεδιασμού, αλλά μεγαλύτερης διάρκειας μελέτη, 
η προληπτική θεραπεία εκρίζωσης του ΗΡ σε ασθενείς με αρθρίτιδα και ιστορικό πε-
πτικού έλκους και/ή δυσπεψίας βρέθηκε να ελαττώνει σημαντικά (συγκριτικά με μη 
εκρίζωση) τη συχνότητα ανάπτυξης όχι μόνον των ενδοσκοπικών ελκών (12% έναντι 
34%, Ρ=0,0085) αλλά και των επιπλοκών τους (4% έναντι 27%, Ρ=0,026) μετά από 
6μηνη θεραπεία με δικλοφενάκη.29 

Eκρίζωση ΗΡ σε χρόνιους χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ  
χωρίς ιστορικό αιμορραγίας πεπτικού

Τα αποτελέσματα της κύριας κλινικής δοκιμής σε αυτή την ομάδα δημιούργησαν 
ερωτήματα για την ανεξέλεγκτη εκρίζωση του ΗΡ σε χρήστες ΜΣΑΦ.30 Στη μελέτη 
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αυτή 285 ΗΡ θετικοί ασθενείς με ιστορικό πεπτικού έλκους και/ή δυσπεψίας, που 
ήδη ελάμβαναν χρονίως ΜΣΑΦ, τυχαιοποιήθηκαν σε 7ήμερη θεραπεία εκρίζωσης του 
ΗΡ και συνέχιση θεραπείας για 3 ακόμη εβδομάδες με ομεπραζόλη 20 mg την ημέρα 
(Αρ.=142) ή σε 4 εβδομάδων θεραπεία με ομεπραζόλη 20 mg την ημέρα (Αρ.=143). 
Όλοι οι ασθενείς υποβλήθηκαν σε γαστροσκόπηση στις 4 εβδομάδες και σε όσους 
διαπιστώθηκε μη επουλωμένο πεπτικό έλκος χορηγήθηκε πρόσθετη θεραπεία με 
ομεπραζόλη 40 mg την ημέρα για ακόμη 4 εβδομάδες. Τελικά, η ομάδα που έλαβε 
θεραπεία εκρίζωσης του ΗΡ δεν βρέθηκε να έχει μειωμένη συχνότητα παρουσίας 
δυσπεψίας και/ή πεπτικών ελκών (44% έναντι 47%, Ρ=0,80) στους 6 μήνες της 
μελέτης, ενώ παρουσίαζε σημαντικά σπανιότερα επούλωση των πεπτικών ελκών 
στις 8 εβδομάδες (72% έναντι 100%, Ρ=0,006).30 Η μικρότερη συχνότητα επούλω-
σης των ελκών στην ομάδα που έλαβε θεραπεία εκρίζωσης οφείλεται πιθανότατα 
στην ισχυρότερη αντιεκκριτική δράση της ομεπραζόλης (και όλων των αναστολέων 
αντλίας πρωτονίων) σε ΗΡ θετικούς παρά σε HP αρνητικούς ασθενείς.31 Συμβατά 
είναι επίσης τα δεδομένα που υποστηρίζουν ότι γενικά η αντιεκκριτική θεραπεία 
επιτυγχάνει συχνότερα επούλωση των γαστρικών ελκών σε HP θετικούς παρά σε 
HP αρνητικούς ασθενείς.32 

Eκρίζωση HP σε χρόνιους χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ  
με πρόσφατη αιμορραγία πεπτικού

Ιδιαίτερη ομάδα ασθενών είναι οι χρόνιοι χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ με πρόσφατο 
επεισόδιο οξείας αιμορραγίας πεπτικού, που έχουν πολύ αυξημένο κίνδυνο υποτρο-
πής της αιμορραγίας σε περίπτωση συνέχισης της ασπιρίνης/ΜΣΑΦ. Σε πρόσφατη 
μεγάλη κλινική δοκιμή, 400 HP θετικοί χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ με οξεία αιμορραγία 
πεπτικού έλκους τυχαιοποιήθηκαν σε θεραπεία εκρίζωσης του HP ή μακροχρόνια 
θεραπεία με ομεπραζόλη 20 mg την ημέρα, αφού αρχικά είχαν όλοι λάβει τουλάχι-
στον 8 εβδομάδων θεραπεία με ομεπραζόλη για επούλωση του έλκους.33 Η θεραπεία 
εκρίζωσης του HP σε σχέση με τη μακροχρόνια χορήγηση ομεπραζόλης είχε παρόμοια 
αποτελεσματικότητα ως προς την πιθανότητα υποτροπής της αιμορραγίας στους 
6 μήνες στους 250 ασθενείς που συνέχισαν να λαμβάνουν χαμηλή δόση ασπιρίνης 
(1,9% έναντι 0,9%), αλλά υστερούσε σημαντικά στους 150 ασθενείς που συνέχισαν 
να λαμβάνουν ΜΣΑΦ (19% έναντι 4%, Ρ=0,005).33 Με βάση τα αποτελέσματα αυτής 
της μελέτης, φαίνεται ότι, μετά την επούλωση του έλκους, η θεραπεία εκρίζωσης 
του HP είναι επαρκής για την πρόληψη της υποτροπής της αιμορραγίας ανώτερου 
πεπτικού για χρόνιους χρήστες ασπιρίνης αλλά όχι για χρόνιους χρήστες ΜΣΑΦ, 
που έχουν ανάγκη από μακροχρόνια ισχυρή αντιεκκριτική θεραπεία με αναστολέα 
αντλίας πρωτονίων (ΡΡΙ). 
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Χορήγηση προστατευτικών φαρμάκων

Η καταστολή της γαστρικής οξύτητας αποτελεί σημαντικό παράγοντα για την 
πρόληψη των πεπτικών ελκών και των επιπλοκών τους σε χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ. 
Αν και οι ανταγωνιστές υποδοχέων ισταμίνης τύπου 2 έχουν δειχθεί ότι ελαττώνουν 
τον κίνδυνο ανάπτυξης κυρίως των δωδεκαδακτυλικών ελκών,34 οι ΡΡΙs ελαττώνουν 
περισσότερο τον κίνδυνο ανάπτυξης τόσο δωδεκαδακτυλικών όσο και τον κίνδυνο 
γαστρικών ελκών35 και αποτελούν τα αντιεκκριτικά φάρμακα εκλογής για την πρόληψη 
της γαστροτοξικότητας από τη χρήση ασπιρίνης/ΜΣΑΦ.2

H μισοπροστόλη, μία συνθετική προσταγλανδίνη Ε1, βελτιώνει τους αμυντικούς 
μηχανισμούς του γαστρικού βλεννογόνου και έχει βρεθεί να ελαττώνει σημαντικά τον 
κίνδυνο ανάπτυξης τόσο δωδεκαδακτυλικών όσο και γαστρικών ελκών σε χρήστες 
ΜΣΑΦ.36 Εντούτοις, η αποτελεσματικότητα της μισοπροστόλης δεν φαίνεται να 
πλεονεκτεί της αποτελεσματικότητας των ΡΡΙs,37 ενώ η μισοπροστόλη σχετίζεται 
συχνότερα με παρενέργειες από το πεπτικό (συνήθως διάρροιες), έχει χειρότερο 
δοσολογικό σχήμα (δισκία 3-4 φορές την ημέρα έναντι 1-2 για τους ΡΡΙs) και συνεπώς 
χειρότερη συμμόρφωση των ασθενών και παρόμοιο κόστος θεραπείας.2,36,37 Συνεπώς, 
οι ΡΡΙs αποτελούν την κύρια ομάδα φαρμάκων που χρησιμοποιούνται για γαστρο-
προστασία σε χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ στην κλινική πράξη. 

Εκλεκτικά αντιαιμοπεταλιακά ή COX-2 εκλεκτικά ΜΣΑΦ 

Η κλοπιδογρέλη, ένα αμιγώς αντιαιμοπεταλιακό φάρμακο που δρα δεσμεύοντας 
τους ADP υποδοχείς των αιμοπεταλίων και χωρίς να παρεμβαίνει στην παραγωγή 
των προσταγλανδινών,38,39 συστήνεται σε ασθενείς που έχουν ανάγκη μακροχρόνιας 
αντιαιμοπεταλιακής αγωγής και υψηλό κίνδυνο επιπλοκών πεπτικού από τη λήψη 
ασπιρίνης.40 Η χρήση κλοπιδογρέλης φαίνεται ότι ελαττώνει σημαντικά σε σχέση με 
την ασπιρίνη, αλλά δεν εξαφανίζει τον κίνδυνο ανάπτυξης επιπλοκών πεπτικού.41 
Εντούτοις, πολύ πρόσφατα δείχθηκε ότι, σε 320 ασθενείς με οξεία αιμορραγία πε-
πτικού έλκους υπό χαμηλή δόση ασπιρίνης, μετά από εκρίζωση τυχόν HP λοίμωξης 
και επούλωση του έλκους, η χρήση κλοπιδογρέλης σχετιζόταν με σημαντικά υψη-
λότερο κίνδυνο υποτροπής της αιμορραγίας στους 12 μήνες έναντι της συνέχισης 
χαμηλής δόσης ασπιρίνης με ταυτόχρονη λήψη εσομεπραζόλης (8,6% έναντι 0,7%, 
Ρ=0,001).42 Επομένως, η καλλίτερη στρατηγική σε χρήστες αντιαιμοπεταλιακών με 
υψηλό κίνδυνο για επιπλοκές πεπτικού φαίνεται ότι είναι η χορήγηση ασπιρίνης υπό 
προστασία με ΡΡΙ. 

Η τικλοπιδίνη, ένα άλλο αμιγώς αντιαιμοπεταλιακό φάρμακο,38,39 δεν χρησιμοποι-
είται ευρέως λόγω σχετικά συχνών αιματολογικών παρενεργειών,43 ενώ δεν υπάρχουν 
συγκριτικά δεδομένα για τον κίνδυνο γαστροτοξικότητας από χρήση τικλοπιδίνης 
έναντι της ασπιρίνης. Η χρησιμοποίηση στο μέλλον σύμπλοκων μορίων ασπιρίνης και 
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μονοξειδίου του αζώτου, που φαίνεται ότι διατηρούν όλες τις αντιαιμοπεταλιακές 
αλλά δεν έχουν τις γαστροτοξικές ιδιότητες της ασπιρίνης,44 ίσως αποτελέσει μία 
ακόμη εναλλακτική λύση για αυτή την ομάδα. 

Η χρησιμοποίηση COX-2 εκλεκτικών ΜΣΑΦ φαίνεται ότι ελαττώνει σημαντικά 
αλλά δεν εξαφανίζει τον κίνδυνο επιπλοκών από το πεπτικό,11,12,45 ενώ πιθανότατα 
το όφελος ως προς τη γαστροπροστασία φαίνεται ότι ελαττώνεται σημαντικά σε 
περίπτωση συγχορήγησης χαμηλής δόσης ασπιρίνης.11,46 Επιπρόσθετα, σε μεγάλη 
τυχαιοποιημένη κλινική δοκιμή με 287 ασθενείς με οξεία αιμορραγία πεπτικού έλκους 
υπό ΜΣΑΦ, μετά από εκρίζωση τυχόν HP λοίμωξης και επούλωση του έλκους, η χρήση 
σελεκοξίμπης ή η χρήση συνδυασμού δικλοφενάκης και ομεπραζόλης βρέθηκαν να 
σχετίζονται με παρόμοιο κίνδυνο υποτροπής της αιμορραγίας στους 6 μήνες (4,9% 
έναντι 6,4%) και παρόμοιο κίνδυνο νεφρικών επιπλοκών.47 Ένα ιδιαίτερο πρόβλημα 
με τη χρήση των COX-2 εκλεκτικών ΜΣΑΦ είναι η αύξηση του κινδύνου εμφραγμάτων 
και γενικά θρομβωτικών καρδιοαγγειακών επεισοδίων με συχνά θανατηφόρο κατάλη-
ξη, που προκαλείται από τη χρήση όλων των φαρμάκων αυτής της κατηγορίας.48-50 
Το πρόβλημα επισημάνθηκε εντός του 2004 και έχει ήδη οδηγήσει στην απόσυρση 
της ροφεκοξίμπης,51 στη διακοπή μακροχρόνιων μελετών με τέτοια φάρμακα και σε 
γενικότερο προβληματισμό για την ευρεία χρήση των φαρμάκων αυτών.52 Επομένως, 
η καλλίτερη στρατηγική σήμερα για ασθενείς με ένδειξη (ειδικά μακροχρόνιας) χρήσης 
ΜΣΑΦ και υψηλό κίνδυνο για επιπλοκές πεπτικού φαίνεται ότι είναι η χορήγηση μη 
εκλεκτικών ΜΣΑΦ υπό προστασία με ΡΡΙ. Δεν υπάρχουν σαφή δεδομένα για τη θέση 
της εκρίζωσης του HP σε χρήστες COX-2 εκλεκτικών ΜΣΑΦ. 

Συνδυασμένη γαστροπροστασία 

Συνδυασμένη γαστροπροστασία μπορεί να είναι χρήσιμη σε ομάδες πολύ υψηλού 
κινδύνου για επιπλοκές πεπτικού από τη χρήση ασπιρίνης/ΜΣΑΦ, όπως ασθενείς με 
πρόσφατη οξεία αιμορραγία πεπτικού και ανάγκη για συνέχιση χρήσης ασπιρίνης/
ΜΣΑΦ ή ηλικιωμένους χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ και αντιπηκτικών. Η συνδυασμένη 
γαστροπροστασία μπορεί να περιλαμβάνει: α) συνδυασμό εκρίζωσης υπάρχουσας 
HP λοίμωξης και στη συνέχεια μακροχρόνια χορήγηση ΡΡΙ ή β) χρήση ασφαλέστερων 
αντιαιμοπεταλιακών ή COX-2 εκλεκτικών ΜΣΑΦ με ταυτόχρονη μακροχρόνια λήψη 
ΡΡΙ.

Η πρόληψη υποτροπών των επιπλοκών πεπτικού έλκους σε χρόνιους χρήστες 
χαμηλής δόσης ασπιρίνης έχει διερευνηθεί σε κλινική δοκιμή 123 HP θετικών ασθενών 
με επιπλοκή έλκους υπό χαμηλή δόση ασπιρίνης.53 Όλοι οι ασθενείς έλαβαν αρχικά 
7ήμερη θεραπεία εκρίζωσης του HP και στη συνέχεια θεραπεία με φαμοτιδίνη 40 
mg την ημέρα για 5 ή 13 εβδομάδες μέχρι την επούλωση του έλκους, οπότε έλαβαν 
εκ νέου ασπιρίνη 100 mg την ημέρα και τυχαιοποιημένα λανσοπραζόλη 30 mg την 
ημέρα ή placebo για 12 μήνες. Υποτροπή επιπλοκής πεπτικού έλκους παρατηρήθηκε 
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σημαντικά συχνότερα στην ομάδα του placebo έναντι της λανσοπραζόλης (15% ή 
9/61 έναντι 1,6% ή 1/62, Ρ=0,008), αν και θα πρέπει να σημειωθεί ότι σε 4 από τους 
9 ασθενείς της ομάδας του placebo που παρουσίασαν υποτροπή επιπλοκής του έλ-
κους δεν είχε επιτευχθεί εκρίζωση του HP, ενώ ακόμη 2 ασθενείς αυτής της ομάδας 
είχαν λάβει πρόσθετα NSAID.53 Παρά τα σχετικά προβλήματα της τελευταίας μελέ-
της, φαίνεται ότι η μακροχρόνια θεραπεία με ΡΡΙ μετά τη θεραπεία εκρίζωσης του 
HP πιθανότατα προσφέρει πρόσθετο όφελος στην πρόληψη των υποτροπών των 
επιπλοκών των πεπτικών ελκών σε χρόνιους χρήστες ασπιρίνης.54 Έτσι, παρά την 
έλλειψη ισχυρών θεραπευτικών δεδομένων, εκρίζωση του HP συστήνεται σε όλους 
τους χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ με αυξημένο κίνδυνο επιπλοκής πεπτικού έλκους, 
λόγω της αύξησης κινδύνου επιπλοκών πεπτικού έλκους από την παρουσία HP που 
έχει παρατηρηθεί στις επιδημιολογικές μελέτες.14,54

Ο συνδυασμός χορήγησης ασφαλέστερων αντιαιμοπεταλιακών ή COX-2 εκλεκτι-
κών ΜΣΑΦ και ΡΡΙ δεν έχει επαρκώς μελετηθεί. Σε μία μελέτη σε ασθενείς με ενεργό 
πεπτικό έλκος, η συχγορήγηση κλοπιδογρέλης και ΡΡΙ δεν είχε βρεθεί να υπερέχει 
της συγχορήγησης ασπιρίνης και ΡΡΙ ως προς την επούλωση του έλκους.55 Δεδομένα 
κλινικών δοκιμών που δεν έχουν ακόμη πλήρως δημοσιευθεί υποστηρίζουν ότι η συγ-
χορήγηση εσομεπραζόλης ελαττώνει σημαντικά τον κίνδυνο πεπτικών ελκών αλλά 
και την παρουσία συμπτωμάτων δυσπεψίας ή γαστρο-οισοφαγικής παλινδρόμησης 
τόσο σε χρήστες μη εκλεκτικών όσο και σε χρήστες COX-2 εκλεκτικών ΜΣΑΦ.56,57

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ

Η γαστροπροστασία χρηστών ασπιρίνης/ΜΣΑΦ σήμερα βασίζεται κυρίως σε 
εκρίζωση τυχόν υπάρχουσας HP λοίμωξης και/ή συγχορήγηση ΡΡΙ.14 Αν και οι δύο 
παραπάνω τρόποι γαστροπροστασίας θα ήταν δυνητικά ωφέλιμοι για όλους τους 
χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ, στη σύγχρονη κλινική πράξη που πρέπει να διέπεται και 
από εκτίμηση του κόστους σε σχέση με την ωφέλεια/αποτελεσματικότητα της κάθε 
παρέμβασης, ειδικά όταν η παρέμβαση αυτή αφορά μεγάλες πληθυσμιακές ομάδες, 
η προσέγγιση των χρηστών ασπιρίνης/ΜΣΑΦ πρέπει να εξατομικεύεται. 

Με βάση όλα τα προαναφερθέντα, HP εκρίζωση συστήνεται για HP θετικά άτο-
μα που α) πρόκειται να λάβουν ή έχουν ξεκινήσει προσφάτως (<3 μήνες) ασπιρίνη 
ή ΜΣΑΦ ανεξαρτήτως ένδειξης γαστροπροστασίας ή β) λαμβάνουν μακροχρονίως 
ασπιρίνη/ΜΣΑΦ και έχουν ένδειξη για γαστροπροστασία. Ισχυρά δεδομένα για το 
όφελος από την εκρίζωση του HP υπάρχουν για τους νέους χρήστες ΜΣΑΦ και για 
τους χρόνιους χρήστες ασπιρίνης με πρόσφατη επιπλοκή πεπτικού έλκους14 (Πίνακας 
2). Συστήνεται επίσης η τυχόν θεραπεία εκρίζωσης HP σε άτομα που ήδη λαμβάνουν 
ασπιρίνη/ΜΣΑΦ να γίνεται μετά από έλεγχο και επούλωση τυχόν πεπτικού έλκους. 

Μακροχρόνια χορήγηση ΡΡΙ, που θα πρέπει να ακολουθεί την εκρίζωση τυχόν 
υπάρχουσας HP λοίμωξης, συστήνεται για όλους τους χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ με 
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ένδειξη γαστροπροστασίας. Ισχυρά δεδομένα για ελάττωση κινδύνου επιπλοκών 
πεπτικού έλκους από τη χρήση ΡΡΙ υπάρχουν για τους χρήστες ασπιρίνης/ΜΣΑΦ με 
πρόσφατη επιπλοκή πεπτικού έλκους14 (Πίνακας 2).

Ο ρόλος των ασφαλέστερων αντιαιμοπεταλιακών ή COX-2 εκλεκτικών ΜΣΑΦ 
και τα συγκριτικά αποτελέσματά τους σε σχέση με τη συγχορήγηση ασπιρίνης/ΜΣΑΦ 
και ΡΡΙ χρειάζονται περαιτέρω διερεύνηση.
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