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za hlavni mechanismus ucinku NSA, v literatufe jsou diskutovany i dalsi

non-COX mechanismy zahrnujici potlaceni produkce reaktivnich forem
kysliku, ovlivnéni chemokint, adhezivnich molekul a cytokind (Newman
et al, 2020). Prehled mechanism ucinkd NSA uvadi tabulka 2.

Farmakologické ucinky zastupcl NSA se budou vyznamné lisit v za-
vislosti na tom, zda pusobi neselektivni inhibici COX-1 i COX-2, anebo pre-
ferencné/selektivné inhibuji pouze izoformu COX-2. S ovlivnénim tvorby
eikosanoidl jsou spfazeny jak zadouci Iécebné efekty, tak i nezadoudi
ucinky. Déleni lécivych latek dle pomeéru inhibice COX-2 ku COX-1 uvadi
tabulka 3.

Farmakokinetické vlastnosti NSA

Vetsina NSA se silné vaze na plazmatické bilkoviny, a to z vice nez 98
%. Vazba na plazmatické bilkoviny NSA mudze vytésnit z vazby jiné latky
a muze hrozit riziko 1ékovych interakci. Pfehled biologického polocasu
jednotlivych latek pfinasi tabulka 4.

Farmakologicky mechanismus nezadoucich ucinka NSA

Izoforma COX-1 je v organismu pfitomna za béznych podminek a zajis-
tuje syntézu prostaglanding, které ovlivaujf fadu fyziologickych funkci. Jeji
blokddou a depleci konkrétnich prostaglandint se mohou manifestovat
nezadouci Ucinky NSA. Projevy nezadoucich Ucinkd NSA se manifestuji
s rlznou intenzitou a v zavislosti na ovlivneni COX-1 a COX-2.

Nezadouci ucinky v gastrointestinalnim traktu
Toxicita vUci GIT tvofi vice nez 50 % vSech vedlejSich nezadoucich

Ucinkd téchto 1ékd, pficemz nejvice postizenou Casti je horni ¢ast GIT.

www.praktickelekarenstvi.cz
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NEJVYZNAMNEJSINEZADOUCT UCINKY NEOPIOIDNICH ANALGETIK A JEJICH FARMAKOLOGICKE MECHANISMY

Tab. 3. Déleni NSA dle poméru inhibice COX-2 ku COX-1

Neselektivni: diklofenak, ibuprofen, ketoprofen, dexketoprofen, naproxen,
kyselina tiaprofenova, piroxikam, lornoxikam, indometacin, aceklofenak,
kyselina tiaprofenova

Preferenéni: meloxikam, nimesulid

Selektivni: Koxiby — celekoxib, parekoxib, etorikoxib

Tab. 4. Biologicky polocas NSA

Biologicky polocas eliminace NSA
Kratky biolog. Stredni biolog. Dlouhy biolog.
polocas polocas polocas
salicylaty naproxen piroxikam
diklofenak kys. tiaprofenova meloxikam
ibuprofen nimesulid retardované lékové
formy

ketoprofen celekoxib
indometacin (retardovaneé lékove

formy)

Patofyziologickym podkladem nezadoucich ucinkd NSA na zaZivaci trakt
je inhibice syntézy PG vlivem blokady COX-1. PG jako protektivni faktory
maji klicovou roli v udrzovani integrity zaludecni sliznice. PG — (hlavné
PGE) - inhibuji sekreci zaludecni kyseliny, stimuluji sekreci mukusu a bi-
karbonatC. Stimuluji sekreci vody a elektrolytl v lacniku, jsou zaludecnimi
vazodilatatory a zvysuiji slizni¢ni prokrveni. Deplece protektivnich prosta-
glandin v gastroduodenu vseobecné rezultuje ve zvyseni sekrece HCl
a naopak snizeni sekrece hlenu, HCO, a proliferace epitelialnich bunek
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