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A gyomor- és nyombélfekély gyogyszerei

A peptikus fekély a gyomor-bél rendszer felsd szakaszan kialakulé ulcerativ elvaltozas,
melynek kifejlédésében (tdbb mas tényezd mellett) a sGsav és pepszin fontos szerepet
jatszik. Leggyakrabban a gyomorban és a duodenumban alakul ki, eléfordulhat azonban
az oesophagus distalis részén, valamint a jejunumban.
A kezelés alapvet6 céljai:

e a fajdalom csokkentése (kiegészitd tlneti terapia lehet helyi érzéstelenité pl. xilin

adasa),
o afekély gyogyulasanak elésegitése,

e a fekély kitjulasdanak megakadalyozasa.

A gybgyszeres terapia stratégiaja, hogy helyredllitsa az egyensulyt az agressziv
tényez6k (pl. gyomorsodsav, pepszin, Helicobacter pylori) és a defenziv faktorok (pl.
bikarbonat, mucus, prosztaglandin) kozott. A fekély kezelésében alkalmazott
gyoégyszerek tobbsége az el6bbiek ellen iranyul, néhany modern szer viszont az
utobbiakat erdsiti.

Az agressziv és protektiv faktorok kozti egyensuly megbomlasa kulonb6zé az
egyes fekélytipusokban

A gyomorfekélyt altalaban nem kiséri a gyomorsav hiperszekrécioja, viszont a
protektiv tényezék csokkenése gyakran fellelheté. Gyakran kimutathaté a Helicobacter
pylori és a gyulladascsokkentSk szerek szedésének iatrogén hatasa. Tlnetei mogott

gyakran malignus elvaltozasok rejlenek (ezért az endoszkodpia kotelezd a kezelés



megkezdése elétt 1). Gyomorfekély 40 éves kor alatt csak elvétve fordul eld, és e forma
kevésbé reagal a modern fekélyellenes szerekre.

A duodenalis fekélyt mindig a gyomorsoésav hiperszekrécioja jellemzi. Gyakran itt
is kimutathatd a Helicobacter pylori infekcio és gyulladasgatiok szedése, de e forma
nem malignizaldédik. A modern kezelésekre altaldban jol reagal. Férfiakon gyakoribb.
(2.1 4bra)
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HCI Gyomornyak
Pepszin Bicarbonat szekrécio
H. pylori Mukozalis keringés

2.1 abra: A gyomorsav-elvalasztas

A gyogyszeres kezelés mellett fontos a diéta és a nyugalom (bar ezen
életmodbeli  valtozasok megnehezithetik a gydgyszerek hatékonysaganak a

megitélését). Esetenkét a kezelés hetekig-hdnapokig eltarthat.

A gyomorsav szekrécié mechanizmusa és a fekélyellenes szerek hatasai

A gyomorsoésav termelés szabalyozasaban szerepet jatszé f6 mechanizmusok — melyek
mediatorai az acetilkolin, a gasztrin és a hisztamin - igen szoros kapcsolatban &llnak
egymassal. (2.2 abra)
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2.2 abra: A gyomorsav-elvalasztas és gyogyszeres befolyasolasa

1. Az idegi mechanizmus (acetilkolin) féleg az M; receptorokon keresztil valésul meg,
direkt és indirekt (hisztaminfelszabaditds) modon, de az M3 receptoroknak is van
szerepe.

2. Az endokrin mechanizmus az antralis G-sejtekbdl és hizdsejtekbdl a gasztrin
felszabaduladsat eredményezi (leggyakrabban kolinerg stimulusra, de pl. a taplalék
gyomorba jutasa vagy a pH érték 3 felé torténé emelkedése is kivaltja). A gasztrin és
az acetilkolin a Ca ionokat hasznalja masodlagos hirvivonek.

3. A paracrin mechanizmus hatasara hisztamin szabadul fel az enterokromaffin-
sejtekbdl, legyakrabban az acetilkolin (az M; receptorokon keresztil) és a gasztrin (a
gasztrinreceptorok CCK-B altipusan at) kdzvetitésével; és sajat H, receptoraira hatva
fejti ki savtermelést fokozd hatasat. A hisztamin masodlagos hirvivéje a cAMP.
Mindharom mediator serkenti a protonpumpéanak is nevezett H'/K*- ATP-az.enzimet,

melyik a citoszolb6l H* iont szallit ki és K* szallit be. A hidrogén a karboanhidrataz
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maradék HCOs a sejtkdzotti folyadékba jut). A CI” szintén aktiv transzporttal kertl a
gyomornedvbe. A pepszin a fbsejtek termelte pepszinogénbdl szintetizalodik. Az
atalakulashoz a gyomor savas pH-ja nélkulozhetetlen.

A savtermelés endogén gatléi a szomatosztatin, kalcitonin, glukagon, VIP
(vazoaktiv intestinalis peptid) és a prosztaglandinok.

Defenziv_tényezdk: biztositjak a gyomornyalkahartya integritasat: a mucosalis barrier

(nyalkahartyagat) biztositja a nyalkahartya impermeabilitasat a H*-ionokkal szemben, a
gyomornyak és bikarbonat-szekrécio, az epithelialis sejtek igen gyors regeneracios
készsége, valamint a gyomorban jelen Iév6 prosztaglandinok nyalkahartyavédé hatasa.
Ez utébbiak kulondsen fontosak, mert a gyomorsavszekréciot is képesek géatolni.

Normal koérilmények kozott a gyomorban 1évé agressziv faktorok (HCI és a
pepszin), valamint a nyalkahartya defenziv folyamatai egyensulyban vannak.
Fekélybetegség akkor alakulhat ki, ha ez az egyensuly megbomlik, és vagy az
agressziv faktorok jutnak tulsulyra (pl. nyombélfekély esetén a sésav), vagy pedig a
nyalkahartya rezisztenciaja csokken (pl. gyomorfekélyben).

A fentiek alapjan a fekélybetegség kezelésére j6 néhany tamadasponton van
elméleti és gyakorlati lehetéség. A szerek (melyeket a betegség helyébél addéddan
gyakorlatilag mindig szajon at visziink be) hatastani felosztasa:

1. Savszekrécio gatlasa
e hisztamin Hy-receptor gatlok
e muszkarinreceptor-antagonistak(féleg szelektiv M; blokkol6k)
e protonpumpagatldk
e (gasztrinantagonistak
o kiegészité szerek (doxepin, szomatosztatin, acetazolamid)
2. Az elvélasztott sav k6zombositése
= antacidok
3. Nyalkahartya-rezisztencia novelése:
e védoérétegképzok
e prosztaglandinok

4. Helicobacter pylori eradikalasa



A gyomorsav szekréciot gatlo szerek

Hisztamin H,-receptor blokkolok

Ezen szerek a hisztamin kompetitiv antagonistai a Hj-receptorokon. Csokkentik a
bazdlis, az étkezéssel stimulélt és az éjszakai savelvalasztast, valamint gatoljak mind a
hisztaminnal, mind a gasztrinnal vagy acetilkolinnal stimulalt gyomorszekréciot. A
kezelés abbahagyasa utan gyakori a kiujulas, ennek megakadalyozasara fenntarto
kezelés alkalmazhato.

A terapiasan alkalmazott H,-receptor-blokkol6k a cimetidin (Histodil), ranitidin (Zantac,
Ulcoran), famotidin (Quamatel, Famodin) és a nizatidin (Axid). Ujabb szer a roxatidin
(Roxane).

E vegyuletek oralis adagolast kdvetben jol felszivédnak, legjobban a nizatidin (90%),
leggyengébben a famotidin és ranitidin (40-50%). Felezési idejuk 2-3 éra. A vesében
valasztédnak ki, valtozatlan formaban.

A Hy-blokkolé vegylleteknek kevés a mellékhatasa. Legyakrabban helyi jelleglek
(hasmenés) igen ritkan izomfajdalmak, bérkittések és hypergastrinaemia léphetnek fel.
Id6sebb betegeken néha zavartsag, aluszékonysag el6éfordulhat. A cimetidin tartos
alkalmazasa ezenkivil libidocsokkenést, impotenciat és gynecomastiat okozhat
férfiakon, mert fokozza a prolaktin termelést, részben, hogy koétédik az
androgénreceptorokhoz, valamint géatolja az 0Osztradiol metabolizmuséat. Ugyanezen
szer gatolja a citokrom P450-enzimrendszert, igy megnyudjtia szamos gyogyszer
(barbituratok, benzodiazepinek, metilxantinok, phenytoin) hatasat.

Ezen szerek a protonpumpa gatlok mellett a fekélybetegség alapvetd gydégyszerei. A
duodenalis fekély 4-8 hetes kezelés esetén altaldban meggyogyul, mig a gyomorfekély
gyogyulasi aranya hasonl6é kezelés utan 50-75% (de hosszabb kezelés esetén tovabb
javul). Gyakran tarsitjak 6ket Helicobacter pylori ellenes szerekkel. Adhaték stressz

fekélyben, NSAID okozta fekélyben (de csak ezen szerek felfliggesztése utan) és



gasztroesophagialis reflux betegségben (GERD), valamint slirgésségi mitéteknél a sav
aspiracio megeldzésére. E szerek szokasos egyszeri dézisai: cimetidin400 mg, ranitidin
150-300 mg, nizatidin 150-300 mg és famotidin 20-40 mg naponta 2-3-szor. Fenntartd

kezelés céljara a napi dozis felét este célszerl bevenni.

Muszkarinreceptor antagonistak

Ezen szerek fontossaga napjainkban jelentésen csdkkent, mivel a gyomorsoésav-
szekréciot csak olyan adagban gatoljak szamottevéen, melyben egyéb
paraszimpatolitikus hatasaik is megjelennek. Jok viszont, a fekélyhez is néha tarsulo,
fels6 gastrointestinalis szpazmusok, ill. az ezzel egydttjaré goércsés fajdalom
kezelésére.

M;-receptor taladlhaté a paraszimpatikus ganglionokban és valdszinlleg a hisztamint
szekretdlo sejteken. A parietalis sejteken dominansan Ms.receptorok talalhatok, igy a
korabbi feltételezéssel ellentétben itt az M; receptor blokkoldk hatasa csekély.

A pirenzepin (Gastrozepin) és a telezepin szelektiv gatloi a muszkarin Mi-receptornak.
Az el6bbi szokasos napi doézisa 2-3x50 mg, az utdébbi méar napi 3 mg-os adagban

hatékony.

Protonpumpagatlok

A savelvalasztas utolsé Iépését katalizalja a parietalis sejtek membranjaban talalhaté
H'/K*- ATP-a4z. Ezen pumpa irreverzibilis gatléi az omeprazol (Omeran, Losec),
lansoprazol (Lanzap, Lanol), pantoprazol (Controloc), rabeprazol (Pariet) és
esomeprazol (Nexium). Valamennyi szubsztituélt benzimidazol szarmazék.

A vér kozel neutrdlis pH értékén e vegylletek zsiroldékonyak, igy kbnnyen belépnek a
parietalis sejtek szekretorikus csatornaiba, ahol a 3 alatti pH-n protonalédnak, és igy a
sejtben rekednek (lévén ez mar ionizalt forma). A savas pH hatasara keletkezik az aktiv
metabolitjuk, a szulfenamid, amely kovalensen kotédve az enzim —SH csoportjaihoz

irreverzibilis gatlast okoz. Ez a hatas igen tartés, mivel csak Ujabb enzimmolekulak



szintézuse utan szlinik meg. llyenképpen e szerek igen jelentés szekrécidgatlasra
képesek, napi egyszeri adaggal majdnem100%-o0s gatlé hatas érhetd el.

Oralis adagolas soran a protonpumpagatlok felszivédasa j6. Mivel a gyomorsosav
hatasara inaktivalédnak, ezért specialis kapszulakban forgalmazzak oOket. Gyorsan
metabolizalodnak.

Mellékhatésaik ritkak, hanyinger, hanyas, borkittés, hasi fajdalom, fejfajas jelentkezhet.
J6 néhany elméletileg varhaté mellekhatés (pl. baktériumfelszaporodas) - szerencsére -
nem jelent meg a gyakorlati hasznalatban.

A protonpumpagatldk a fekélykezelés els6vonalbeli, ma a leggyakrabban alkalmazott
gyogyszerei. A duodendlis fekély 4 hetes, a gyomorfekély 6-8 hetes kezelést kdvetéen
az esetek 90%-ban gyoégyul. A nem-szteroid gyulladasgatlok okozta fekélyek
gatlok.

Adhatdk a stressz-fekély megel6zésére is, gastrooesophagealis reflux betegségben és
gastrinomak konzervativ kezelésében pedig a proton-pumpa gatlok a
legalkalmasabbak. Szokasos napi adagjuk 20-40 mg, de gasztroduodenalis reflux vagy

Zollinger—Ellison-szindroma esetén meg lehet ezt duplazni.

Eqyéb szekrécidgatlé veqyiletek

A triciklikus antidepressziv vegyulletek (antimuszkarin és a H,-receptor-blokkol6
hatdsuk miatt) gatoljak a gyomorsosav-elvalasztast. A gyakorlatban a trimipramint és
doxepint hasznaljak e célra.

duodenumban a szekretin elvalasztasat és a hasnyalmirigyben az endokrin és exokrin
tevékenységet is. Gyakorlatban egy szintetikus analdgjat, az octreotidot hasznaljak a
fekély vérzésének megallitdsara. Csak parenteralisan adhaté.

A gasztrinreceptor antagonista proglumid és a kalciumantagonistak

fekélykezelében betdltott helye bizonytalan.



A hugyhajtoként is alkalmazott acetazolamid karboanhidraz-bénité hatasa alapjan mas

fekélyellenes szerekkel tarsitva alkalmazhaté.

Az gyomorsosavat k6zombaosité gydgyszerek (antacidumok)

A savkotbk a H,-blokkolok és proton pumpa gatlok bevezetése el6tt alapvetd
gyogyszerek voltak a peptikus fekély kezelésében. Ma inkabb gyomorégés és
diszpepszias panaszok esetén alkalmazzak 6ket.

Az antacidumok gyenge bazisok, melyek a soOsavval reagélva sot képeznek, igy
csokkentik a gyomornedv aciditasat. Ha a gyomornedv pH-ja 4 félé emelkedik, a
pepszin aktivitAsa is csokken, ami szintén hozzajarul ezen vegyiletek terapias
hatdsahoz. Mivel pedig kis ddézisi antaciddal is elérhetd a fekély gyodgyulasa,
valészinlileg még mas mechanizmusok (pl. prosztaglandin termelés novelése) is
szerepet jatszhatnak. A vizoldékony szerek gyorsan, de rovid ideig hatnak, mig a
kevésbé hidroszolubilisek lassabban, de hosszabb ideig.

Altalaban naponta 5-7-szer kell 6ket alkalmazi (ami nagy gyakorlati hatrany): minden
étkezés utan 1 és 3 oOréaval, valamint az esti lefekvéskor. Adagjuk valtozé. E szerek
képviselbit gyakran kombinaljuk egymassal.

Sok mas gyodgyszer hatékonysagat csokkentik: vas, warfarin, digoxin, tetraciklin, sét
ranitidin.

Natrium-bikarbonat (Natrii hydrogencarbonas).

Mivel vizben j6l oldddik, hatasa igen gyorsan kialakul, s a gyomorfajdalmat néhany
percen belll csdkkenti. A keletkez6 CO, oldja a pylorusgoércsot, ezaltal gyorsitja a
gyomor urulését, de ugyanakkor feszité hatasa miatt felb6fogést, flatulenciat okoz, és
masodlagos savtermelés-fokozédast is.

Nagy adagok ismételt bejuttatasa miatt bekdvetkezhet metabolikus alkalosis, valamint a
Na bevitel kovetkeztében emelkedhet a vérnyomas. igy sziv- és vesebetegeknél
ellenjavallt. llyen adagokat tejjel szedve létrejohet a tejalkali szindroma (fejfajas,
gyengeség, hanyas, székrekedés, hasi fajdalom, kalciumké-képzédés a vesében,

hypercalcaemia, alkalosis és azotaemia).



Magnéziumsok

A MgO (Magnesii oxydum) és a Mg(OH), (Magnesii hydroxydatum) savk6zémbdsité
hatdsa aranylag gyorsan alakul ki, MgCOg3 (Magnesii carbonas) esetében lassabban,
mig a magnézium-triszilikat hataséara a leglassabban.

Mivel a magnéziumsok csak kismértékben (kb. 10%) szivédnak fel, szisztémas
mellékhatasaik ritkak, viszont egyértelm{ hashajté hatasuk van, emiatt gyakran tarsitjak
obstipél6 hatasu Al vagy Ca sokkal.

Aluminium vegytuletek

Az aluminium-hidroxid (Aluminii hydroxydatum) savk6zombositd képessége aranylag
gyenge, mégis a leggyakrabban hasznalt antacid szer, mert gyomorsésav jelenlétében
aluminium-kloridda alakul, mely kocsonyaszerllen bevonja védéréteggel a
gyomornyalkahértyat. A bélben az AlICl; oldhatatlan sévéa, aluminium-foszfatta alakul, ez
pedig alkalmassa teszi e szert a veseelégtelenséget kisér6 magas foszfatszint
csokkentésére. De ugyanezen okbdl tartds adagolas esetén a foszfatveszteség miatt
anorexia, izomgyengeseg, osteomalécia alakulhat ki. Kronikus veseelégtelenség esetén
még a kis mennyiségben felszivodott aluminium is encephalopathiat okozhat. Obstipald
hatdsa van. Az aluninium-foszfat is hasznalhaté antacidumként; minthogy a bélbél
gyakorlatilag nem szivodik fel, mentes a fenti mellékhatasoktol. Alfogel néven
aluminium-hidroxid és aluninium-foszfat keveréke van forgalomban.

A Maalox és az Almagel széles korben hasznalt kombinalt készitmények, aluminium-
hidroxidot €s magnézium-hidroxidot tartalmaznak.

Kalcium-karbonat (Calcii carbonas).

Mellékhatasai miatt ritkan alkalmazzak. A savelvalasztas utélag fokozodhat, okozhat

tejalkali-szindromat és erds obstipalo hatasa is van.

A gyomornyalkahartya-rezisztenciat névelé szerek

Sucralfat (Venter)

A sucralfat szulfatélt poliszacharid a szachar6z szukr6z-oktaszulfat aluminiumsoja.



A szer savas pH-n polimerizalédik, minek eredménye egy, a nyalkahartyahoz tapaddé
gél képzbdése. Negativ toltéslivé valva elektrosztatikusan kotddik a fekély pozitiv
toltést fehérjemolekulaihoz, tehat affinitdsa sokkal nagyobb a karosodott fekélyes
szovethez, mint a normal epitheliumhoz. Hasznos az is, hogy abszorbedlja a pepszint
€és az epesavakat. A betegek ol tarik, leggyakoribb mellékhatasa az obstipatio. A
felszivddott aluminium veseelégtelenség esetén okozhat csak problémat.

Minden tipusu fekélyben eredményesen adhatd, de leggyakrabban a stressz-ulcus
megelézésére hasznaljak. Mivel aktivalodasahoz savas pH kell, nem adhaté
parhuzamosan antacidokkal.

Napi adagja 4-szer 1 g (étkezések elétt, illetve lefekvéskor).

Mivel nem szivodik fel, igen kevés a mellékhatdsa. Aluminiumtartalma miatt obstipaciot

okozhat (és veseelégteleneknél — felszivodva - encephalopathiat).

Kolloidalis bizmutvegylletek

A bizmut-szubcitrat (Bismuthi subcitras) és a bizmut-szubsalicilat (Bismuthi
subsalicylas) bizmutsék kelatot képeznek a nyalkahartya glikoproteinjeivel, elsésorban
a fekélyes tertleten. Ennek eredményeként egy réteg alakul ki a fekélyes szovet
felszinén, mely védbhatast biztosit a sav és pepszin karositd hatasaval szemben.
Ugyancsak gatoljak a pepszinaktivitast és fokozzak a prosztaglandinok képzddését.
Hatékonyak a Helicobacter pylori ellen is. Ezen tébb tamadaspont magyarazhatja, hogy
mig a tobbi szerrel kezelt fekély egy-két éven belil j6 eséllyel recidival, addig ez az
arany kolloidalis bizmut kezelés utan csak 20%. A bizmut-szubcitrat (De-Nol) napi
adagja 4 x 120 mg.

A bizmut sok a nyelv és a fogak sotét elszinezddését okozhatjak (féleg a szirup).

Veseelégtelenség esetén encephalopathia veszelye allhat fenn.

Prosztaglandinok




Fiziologidsan a prosztaglandinok koézal a gyomornyalkahartyaban elsésorban
prosztaglandin-E; és -, fordul el6. Terapias célra a szintetikus PGE; metil szarmazékat,
a misoprostolt (Cytotec) hasznaljak, mert e vegyllet per os adva nem bomlik el a
gyomorban. Uj, az elébbinél hosszabb hatasu szer az enprostil.

E szereknek szekréciogatld hatdsa is van, de f6 hatasuk a gyomor—bél rendszerben a
nyalkahartya védelme. Itt tdbb tényez6 jatszik szerepet: pl. a nyak- és a
bikarbonatszekrécio fokozddasa, a mucosalis véraramlas novelése, a H" mucosaba
torténé diffuziojanak a gatlasa (ill. a H+ “kimosodasa”) és az epithelium
aban), de hasi gorcstket és méhdsszehlzddast is okozhatnak (ezért terheseknek adni
tlos !). Bar hatékony fekélyellenes szerek, e mellékhatasok behataroljak
alkalmazasukat. Leggyakrabban NSAID okozta fekélyben kertilnek felhasznalasra, napi

4 x 0,2 mg-os adagban.

A HP eradikalasa

A Helicobacter pylori Gram-negativ palca, mely a gyomorfekélyes esetek 70%-aban és
a patkobélfekélyes esetek 90%-aban kimutathatd.Valészinileg szerepe van a
gyomorgyulladas, a gyomorlymphoma és az adenocarcinoma kialakulasaban és
fenntartasaban is. Eradikalasa esetén gyorsabb a fekély gydgyulasa, és sokkal kisebb a
fekély kidjulasi aranya.

Az antibiotikumok kozil a metronidazol, az amoxicillin, a clarithromycin és a
tetracyclin bizonyult hatékonynak.e baktérium ellen. Mivel a rezisztencia gyorsan
kialakul, célszer( tobb szert egyszerre alkalmazni. Leggyakoribb a klasszikus harmas

terapia (2.3 abra).



@ol (2-3 x 400-500 mg)

+

bizmutso
bizmut-subsalicylat vagy subcitrat) (4 x120 mg)

tetracyclin / amoxicillin
(4 x 500 mg) (3-4 x 500 mg)

2.3 abra: Harmas terapia

A kezelés idétartama altaldaban 14 nap. Ez felére csdkkenthet6, ha az un. négyes
kezelést valasztjuk, vagyis az el6bbiekhez protonpumpa gatlét (ritkan Ho-receptor-
blokkol6t) tarsitunk. A Helicocin készitmény 750 mg-os amoxicillin és 500 mg-os

metronidazol tablettakbal all.



Az emésztés farmakologiaja, maj és epemiikbdésre hato szerek

A gyomorsav-elvalasztas fokozasa illetve hidnyanak pétlasa

A gyomornedv termelését fokoz6 szerek - a keserlianyagok (amarumok) és a fliszerek
(aromatica) - hatasukat reflektorikusan fejtik ki.

A keserlianyagok €éhségérzetet okozva fokozzak az étvagyat, ezért kevéssel étkezés
elétt kell ket bevenni. Altalaban névényi eredetiiek, melyekbél étvagygerjeszté teakat
és szeszes kivonatokat készitenek (pl. tarnicsgydkérbdl készil a Tinctura Gentianae,
narancshéjbol a Tinctura Auranti Pericardii). De az er6sen keser( iz gyogyszerek
(sztrichnin, kinin) is hasznalhatok tinctura formajaban.

Etvagygerjeszté hatastak a fiiszerek is, melyek a gyomor és a bél nyalkahartyajat
izgatva vérbOséget okoznak, fokozzak a szekréciot, és elbsegitik a nehezen
emeészthetd ételek feldolgozasat, tovabba serkentik a perisztaltikat, el6segitik a gazok
eltavozasat, a sphinctereket ernyesztik (karminativ hatas). Az ilyen célra leggyakrabban
hasznalt névényi kivonatok a szegfliszegbhdl, a kbméntmagbol,anizsbol, fehér (irémbdl
készUl6 teak.

J6 étvagyfokoz6 szernek bizonyult az eredetileg a szénanatha kezelésben hasznélt
ciproheptadin (Peritol. Ezen szerek kutatasa a cannabinoid receptorok felfedezése
révén Uj perspektivakkal bévdlt.

A soOsavtermelést fokozza még a koffein, a hig alkohol, a pentagasztrin és a hisztamin
is.

Sav- és pepszinhianyban (achylia gastrica) tartosan sziikségessé valhat a HCI potlasa.
E célra 10%-0s s6savat (Acidum chloratum dilutum 10%) hasznalunk, melybél 10 -
40 cseppet kell egy pohar vizbe tenni, s étkezés elétt, kozben és utan — a fogzomanc
kimélése céljabdl szivészal alkalmazasaval — 3 részletben elfogyasztani. Ha a sGsavat
pepszinnel tarsitjuk, nem szabad 1%-nal tétményebb HCI-t alkalmazni, mert inaktivalja
az enzimet. A sosav tabletta formajaban is beviheté betain-hidrokloridként (Betain
hydrochlorid) melybdl egy gramm 40 csepp hig sésavval egyenértékld. Alkalmas



savpotlasra a citromsav (acidum citricum) és a borkdsav (acidum tartaricum) is, az
elébbit féleg gyerekeknél alkalmazzuk.

Savtermelési zavarokban (hipo- vagy hiperaciditas) pufferolé tablettakat is
alkalmazhatunk, pl. a NaH,PO, és a NaHSO, keveréke a gyomornedv pH-jat 2,7- re

allitja be.

Az emésztbenzimek potlasa

Kronikus hasnyalmirigy gyulladas, cisztikus fibrozis vagy pancreas rezekcié esetén
jelentésen csokken az emészténedvek termelése, minek kovetkeztében malabsorbtio,
zsirszéklet, hasmenés és fogyas léphet fel. llyenkor a hidanyzé pancreas enzimek
potlasara szubsztitutiv preparatumok alkalmasak. A pancreatin amelyik amilaz, lipaz és
proteaz keverékét tartalmazza, allati (sertés vagy marha) hasnyalmirigy kivonat,
melyben az enzim tartalom alacsony. A pancrelipdz készitményben az enzimek
feldusitva talalhatok (a lipadzaktivitasl2-szer, a proteazaktivitdas 4-szer magasabb). A
tiszta pancreasenzimeket tartalmazé készitmények a Festal, Digestal, Triferment,
Mezym, Kreon diszpepsziads zavarokban gyakran hasznalt emésztést el6segitd szerek.
Mindezeket szétragas nélkul kell bevenni, elkertilendé a gyomornedv bontd hatasat. A
Panzcebil és a Zymogen készitmények hemicelluldzt és marhaepekivonatot is
tartalmaznak.

A proteaz intraduodenalis bevitele géatolja a a pancreasenzimek termel6édését, igy
kronikus  pancreatitisben hasznos lehet. A allati vagy ndévényi eredeti
proteazinhibitorok (pl. a Kkallikreint inaktivalé aprotinin) alkalmazhaték olyan
esetekben, ahol a fokozott fehérjebontas karos lehet, pl. traumas és posztoperativ
szovetseérilésekben, valamint akut pancreatitiszben. Laktdzintolerancia esetén j6 a
galantozidaz.

Az epesavakat tartalmazo gyogyszerkészitmények (lasd alabb) is gyakran adhatok az

emésztés elbsegitésére.



Epehajté és kbképzbdést gatlo szerek

Epesavak

A majban termelt epe az epehdlyagban tizszeresen beslrlisédve raktarozodik. A
duodenumba valé Uriulését reflexek, valamint a szekretin és a cholecystokinin
szabalyozzak. Az epe epesavakat, koleszterint, mucint, bilirubint és mészsokat
tartalmaz. Az epesavak és a bilirubin a vékonybélbdl visszaszivodnak, igy fizioldgias
korilmények kozt a veszteség minimalis.

A legfontosabb epesavak a kolsav és a chenodeoxykolsav (chenodeoxycholic acid,
chenodiol) (primer epesavak), valamint a deoxykolsav (szekunder epesav), mely az
el6z6kbél képzodik baktériumok hatasara vastagbélben, és a primer epesavakkal egyutt
vesz részt az epesevak korforgasaban. Kisebb mennyiségben jelenlévé epesavak még
az ursodeoxykolsav és a litokolsav. Az epesavak az epében leginkdbb glicinhez és
taurinhoz koétédve, mint pl. glycokolsav, taurokolsav, glycochenodeoxykolsav és
taurochenodeoxykolsav vannak jelen. Félszintetikus szarmazék a dehydrokolsav
(acidum dehydrocholicum).

Az epehajtd hatasban megkilonboztetheté a koleretikus (kolagdg) é€s a kolekinetikus
hatds. Koleretikus (kolagég) hatdsnak az epetermelés fokozasat nevezzik, mig
hidrokoleretikus hatasrol, akkor beszéliink, amikor egy vegyilet nagyobb viztartalmd,
higabb epe termel6dését valtja ki. Az epesavakon kivil - melyek a leghatékonyabb
koleretikumok - ilyen hatassal rendelkeznek még a szekretin, a hisztamin, a fehérje-
bomlastermékek (albumo6zok, peptonok), a mentol, a retek, glaubersds asvanyvizek és
a szalicilsav is.

A kolekinetikus hatasu szerek serkentik az epehdlyagbdl az epe kitirtlését (reflexes
vagy hormondlis uton). Illyenek az olajos anyagok, a peptonok, a cholecystokinin, a
tojassarga, a csokoladé, a keseriliso, a glaubersé és a szorbitol.

Az epesavak — az epében ugyancsak jelenlévé foszfolipidek segitségével —
emulgealjak, oldatban tartjdk az epében Iévé koleszterint. Ha az epesavak

koncentracibja tul alacsony, vagy a koleszterin koncentracioja tul magas az epében, a



koleszterin kicsapddik, és megindul a kéképzddés az epehdlyagban. Ennek alapjan
megelézhetd a kbképzddés, illetve a mar kialakult k& feloldhaté az epe
epesavtartalmanak novelése vagy koleszterinszintjének csokkentése révén.
Emulgealjak a taplalék zsirtartalmat, ezaltal el6segitik a zsirok felszivodasat, az
emeésztést és a felszivodas folyamatat. Serkentik a bélmotilitast, csokkentik a
teltségérzetet, flatulenciat.

Az epesav készitmények primer biliaris cirrhozisban javitjak a méjfunkciokat, fokozzak
az intrahepatikus epeutak tisztulasat. Epeuti diszkinézia, gyulladasos és kbképzddéses
folyamatokban csokkentik az epepangast és ennek kovetkezményét, a gyulladast.
Emellett fontos szereplik van az emésztésben és a bélmikoédésben. Diszpepszias
allapotokban az enzimkészitmények hatasat célszerien egeészitik ki. Ellenjavalltak
viszont akut hepatitiszben, heveny epekdgyulladasban, epekérohamban és az epeutak
mechanikus obstrukcibja esetén.

Nalunk epehajyd gyogyszerként a gyakorlatban a dehydrokolsav (Fiobilin tabletta) és
a Colebil nevii marhaepekivonatot tartalmazé készitmény a legelterjedtebb. EI6bbi
elsésorban hidrokoleretikus hatasu, a természetes epesavaknal kevésbé toxikus
szarmazeék. Adagja 250-500 mg a f6 étkezésekkor.

Epekdoldé céllal a chenodiol (chenodeoxykolsav) és a ursodeoxykolsav javallt.
Gatoljak a koleszterin szintézisét a majban, masrészt néveli az epében az epesavak
aranyat. Mivel az epe koleszterinnel vald telitettsége csokken, a korabban k&
formajadban kicsapddott koleszterin képes ismét feloldédni. Alkalmazasuktdl csak akkor
varhaté eredmény, ha tiszta és 5 mm-nél nem nagyobb koleszterinké van, és ha a maj-
és az epehdlyag-funkcido normalis. Hosszu (1-2 éves) alkalmazaskor a betegek 60%-
aban varhaté eredmény, de a kezelés abbahagyasa utan gyakori a kd Ujraképz6dése.

A chenodeoxykolsav (Chenofalk) mellékhatasként hasmenést (40%) és
majkarosodast (3%) okozhat, allatkisérletben igazoltan teratogén hatasu. Adagjal5
mg/ttkg/nap.

Az ursodeoxykolsav (Ursofalk) az el6bbinél kevesebb mellékhatassal rendelkezik, de
terheseknél ez is ellenjavallt. K6oldas mellett primer biliaris cirrhozisban is alkalmazzak.
Adagja 10 mg/ttkg/nap 12-24 honapon at. A két szer kombinalt készitménye a Litofalk.



Az epesavkészitményeken kivil idllt maj- és epebantalmakban hasznalatosak epehajto
teak borsmentdbdl (Fol. Menthae piperita), articsokdbdl (Cynara scolimus)
katanggydkérbdl (Cichorii rad.) pongyolapitypangbdl (Taraxacum off.) és csengdfiibél
(Hypericum perforatum). Hasonloképpen a szulfattartalmi asvanyvizekkel végzett

ivokurak is hasznosak lehetnek ilyen esetekben

Majmiikédésre hato szerek

Gyogyszerek okozta majkarosodas

A mdj kdzponti szerepet jatszik gyodgyszerek metabolizmusaban, detoxikaldsaban. A
kulonbozé vegylletek oralis beadas, gyomorbdl vagy vékonybélbdl torténd felszivodas
esetén el6szor a majba jutnak és csak utana a szisztémas keringésbe, vagyis
legtbbbszér a méjat éri a vegyuletek nagyobb koncentraci6ja, mint a tobbi szervet.
Ennek kovetkezménye, hogy szamos gyogyszer fejt ki majkarositd (hepatotoxikus)
hatast. Ennek tobb formaja ismeretes:

- Elére megjosolhatd és kialakulasa doézisfliggé karositd hatds allatkisérletes
modelleken jél reprodukéalhatd. Egyes szerek direkt majsejtkarosodast okozhatnak mint
pl. a paracetamol és a vas tuladagolasa, napi 2 g-nal nagyobb doézisu szalicilat,
tetraciklin, methothrexat, azathioprim stb. A kisérletes majkarosodas elb6idézésére
hasznalt szén-tetraklorid szintén itt emlitendd.

Mas szerek a bilirubin metabolizmusat, kivalasztasat zavarhatjak meg és okoznak
cholestasist pl. az androgének, anabolikus szteroidok, 6sztrogének, progesztagének és
a rifampicin.

- Elére nem josolhatd meg és nem dézisfliggé az aranylag ritka, legtobbszor
tulérzékenységi alapon Kkifejl6di6 karosodas (gyakran kiséri egyéb hiperszenzitiv
reakcio, pl. borkiutés, izuleti fajdalom). Gyakrabban fordul el6 a gyoégyszer ismételt
adasanal. Valtozé sulyossagu akut majsejtnekrozist okozhatnak: halothan, MAO-
bénitdk, antiepileptikumok és antituberkulotikumok egy része, szulfonamidok,

fenilbutazon, indometacin, ibuprofen, metildopa, kinidin. Cholestasis, elzarédas és



sargasag tunetei jelenhetnek meg chlorpromazin, chlorpropamid és tiouracil szedése
soran.

- Kronikus, aktiv hepatitisz egyes vegyuletek tartds bevitelekor alakulhat ki (methyldopa,
dantrolen, nitrofurantoin).

- Méjfibrézis vagy majcirrhozis alakulhat ki alkohol tartés fogyasztasakor, ill. methotrexat
kronikus adasa soran. Az utdbbi esetben cstkkentheté a majkarosodas, ha hetente
visznek be nagyobb dozist a napi kisebb dozisok helyett.

- Joindulati majdaganatokat hozhatnak létre szintetikus androgének, anabolikus

szteroidok nagy dézisai, ill. fogamzasgatlok tartos (tbbb mint 5 év) szedése.

Majvédd szerek

Majvédd anyagnak tekintjuk azokat a vegyuleteket, amelyek a kisérletes majkarosodast
kivédik €s a maj ellendllé képességét fokozzak. Olyan vegyilet, amely minden esetben
hatna, nincs, de van néhany szer, mely esetenként bevalt. Terapiasan hasznosulnak a
majvedd szerek elzsirosodast visszaszoritd, sejtelhalast csokkentd és regeneraciot
fokoz6 hatasaik, valamint a majelégtelenségben jelentkez6 ammoniakos
autointoxikaciot enyhité tulajdonsagaik. Ezek alapjan toxikus és virusos idiilt
hepetopatidkban valamint heveny majelégtelenségben nyernek alkalmazast.

A mariatovisbdl (Silybum marianum) kivont silimarin (Legalon) f6 hatéanyaga a silibin,
amely Allatkisérletben védelmet nyuljt a szén-tetraklorid, amanitin és phalloidin
gombameérgek majkarositd hatdsaval szemben. Antioxidans és szabadgyodkfogd
hatassal is rendelkezik, tovabba gatolja a lipidperoxidaciét, fokozza a majsejtek
regeneraciéjat és membranstabilizalo hatasa is van.. Klinikai alkalmazasa: idlt
majkarosodas es akut majnekrdzis esetén adhatd. igy gombamérgezésben, alkoholos
majbetegseégekben, majcirrhosisban, kréonikus hepatitisben javasolt.

A tioktansav (acidum thiocticum, liponsav) diszulfidtartalma vegyulet. Alkalmazhato
akut és krénikus hepatitisben, alkoholos méajkarosodas és Amanita phalloides mérgezés

esetén.



A majelzsirosodas ellen hatd un. lipotrop szerek a kolin és a metionin. Az elébbi
alkotorésze a zsirtranszportban részt vevd lecitinnek és egyéb foszfolipideknek, az
utobbi pedig a kolinképzéshez szikséges metildonor. Zsirmaj esetén, idilt
hepatitiszben, alkohol- valamint paracetamol és szén-tetraklorid okozta majkarosodas
esetén is alkalmazhatok. A Metaspar és Metaspar forte készitményekben B-
vitaminokkal és aszparaginsavval vannak tarsitva. Az aszparaginsav (Aspatofort,
Hepa-Merz) a pirimidinbazisok és fehérjék szintézisében jatszik szerepet, tovabba az
ammoniak meégkotéséhez is hozzajarul. Az arginin és az ornitin a
karbamidszintézisben jatszott szerepik alapjan csokkentik a vér ammoniak szintjét. A
glutaminsav glutamin alakjaban kétve meg az ammoniakot enyhiti az autointoxikaciot.
A beteg méjat tehermentesiteni lehet a toxikus aminokat termelé bélflora
visszaszoritasaval. Erre a célra a tapcsatornabdl gyakorlatilag fel nem szivodo
neomycin hasznélhatd, mely helyi hatassal visszaszoritja a bélbaktériumok szaméat
(lasd még antibiotikumok). A hashajté hatadsu laktul6z a bélben szerves savakra
bomlik, amelyek jelenlétében gatolt az ammonia és egyéb, a kdzponti idegrendszerre
toxikus anyagok felszivodasa. Hat a baktériumflérara is.

Az inzulin—glukagon kombinacié j6 hatasunak bizonyult allatkisérletben virusos
hepatitis ellen, human vizsgalatok szerint pedig alkoholos hepatitisben is kedvezé

hatasu.

Hashajtok és hasmenést gatlé szerek

Hashajtok

A hashajték olyan szerek, melyek a székletiritést megkonnyitik és gyorsitjak. Laxativ
hatasrol beszélink, amikor az Uritett széklet formalt. A purgativ hatasra pépes, a
drasztikusra egészen folyékony széklet Uritése jellemzé. A legtdbb hashajté kisebb
adagban laxativ, nagyobb do6zisban purgativ hatasu.

A hashajtok gyakran és sokszor indokolatlanul alkalmazott gydgyszercsoport. Allando

hasznalatuk karos, mivel megzavarjak a normalis bélmunka finoman koordinalt



reflexmechanizmuséat. A hashajtdk tartés szedése soran a viz- és az elektrolitvesztés
kovetkeztében fokozddhat az aldoszteronprodukcio, és a kovetkezményes K*-vesztés
csokkenti a bélrendszer tonusat, motilitasat. Ennek eredményeként a beteg szikségét
érzi a hashajtd ismételt szedésének (6rdogi kor). Késébb renyhe bélmikddeés, életen at
tartd6 emésztési zavarok, flatulencia, meteorismus jelentkezik. Tartés hashajtoszedés
utan gyakori utokdvetkezmény a neurogén székrekedés, mivel a hashajtok tul erésen
uritik ki a bélhuzamot, ezért a kura utan elegendé salaknak kell felgyllemlenie ahhoz,
hogy a normalis székirités visszaalljon, ez pedig a beteget a hashajté tovabbi
szedésére 0Osztonzi (6rdogi kor fokozdédasa). Egyes hashajtoknak szisztémas
mellékhatasai is lehetnek. Az er6s hatasuakat terheseknek nem adjuk. A hatas
erdssége alapjan megkuldnboztetlink laxativ, purgativ és drasztikus hatast.

Ellenjavallt a hashajtds mechanikus ileusz és akut appendicitisz, helyi peritonitisz
esetén

Javallatok:

1. Akut és kronikus székrekedés. Az obstipatio nem betegség, hanem
tinet, igy a kezelés el6terében az oki terapia kell alljon (pl.
paraszimpatomimetikumok). A kronikus székrekedés (féleg fiatal n6knél)
gyakran placeboreaktiv.

2. Akut és kronikus bélhurutokban. Az elébbi a bél megtisztitasat szolgalja
(pl. mérgezésben). Kronikus bélhurutokban enyhe hashajtds hasznos
lehet (pl. ivokara).

3. Oregek, legyengiilt betegek, mellkasi és hasi mitéttek, friss infarktuson
atesett betegek esetében a laxativ szerek kdnnyen urithet§ széklet
kialakitasaval megdvjak a beteget az er6s hasprés okozta tulerdltetés
karos kovetkezményeitdl.

4. Féreglzeés utan.

Aranyeres betegek (csak laxativok, puha széklet biztositasara)

A hashajt6 vegyuleteket hatdsmadjuk alapjan négy csoportra lehet felosztani:

e Székletmennyiség ndvelése utjan hatok



e A széklet puhitdsa révéen hatdk
e Ozmotikus hashajtok (fel nem szivodoé sok és szénhidratok).

e A bélfal izgatasaval hatok.

Az elsé két csoport tagjai csak laxativ hatasuak, a tébbiek adagtél fuggden laxativak
vagy pugativak.

Hashajté6 adasa nélkil, a végbél izgatasaval is ki lehet valtani székelési reflexet, és
ezzel a felhalmozott bélsar kitrllését. Ezt a célt szolgalja a bedntés (Iégtdbbszor fél liter
langyos vizet alkalmaznak). A glicerin helyi végbélizgatd, kip vagy vizes oldatban
bedntés formajabn adjak. A kilonb6zé mechanizmussal hatd hashajtok latencia idejét a

tablazat foglalja 6ssze. (Tablazat)

11.1 Tablazat: Kulonb6zd hatasmechanizmusu hashajtok

Hatdsmechanizmus Vegyilet Latenciaidé

Székletmennyiség novelése agar, metil-cellul6z 1-3 nap

-kolloidalis hashajtok

Székletpuhitas docusat 1-3 nap
parafinolaj

Ozmotikus hashajtok: anorganikus sok Mg-szulfat, Na-szulfat | 1-3 6ra

- szénhidratok laktul6z 1-3 nap

Bélfalstimulalok

-bélizgat6 olajok ricinusolaj 1-3 6ra

-difenil-metan szarmazékok fenolftalein, bisacodyl | 6-12 6ra
-antrakinon-szarmazékok szenna 6-12 ora
-epesavak dihidrokolsav 6-12 6ra

A székletmennyiség novelésével hatd hashajtok

Ebbe a csoportba tartoznak a névényi rostok és hidrofil kolloidok. A civilizacio

elterjedésével nagymértékben csokkent a taplalék rosttartalma, aminek kovetkezménye



a colon hianyos tel6édése. Ez a hianyos tel6dés fontos szerepet jatszik a székrekedés,
az irritabilis colon szindroma és a colondiverticulumok kialakulasaban.

A novényi rostban gazdag étrend (napi 20— 60 g) a legalkalmasabb a funkcionalis
eredetl székrekedés profilaxisara. Célszeri, hogy a taplalék rostanyagtartalma elérje a
napi 20— 60 g-ot. A laxativ hatas oka, hogy a rostok a bélben nem emésztédnek meg,
igy nem szivdédnak fel. A colonba valtozatlanul jutnak el és ott vizet felvéve
megduzzadnak. Nagy mennyiségu, lagy, formalt széklet képzédését eredményezik a
viz bélben valé visszatartasa révén. A taplalékban talalhaté rostok lényegében a
novények sejtfalai, melyek poliszacharidokat (cellul6z, hemicellul6z, pektin) és lignint
tartalmaznak. llyen termék a korpa (25-50% rosttartalom, ezért egészséges a korpas
kenyér). Rostban gazdagok még a zoldségfélék (pl. 1 g sargaréparost 23 g vizet kot
meg), valamint a gyimolcsok és gabonafélék (teljes 6rlésl rozskenyér).

Kolloidalis hashajté a félszintetikus metilcellul6z, mely a vizet megkotve
alaptérfogatanak 25-szordsére is megduzzad. A gyomorban teltségérzést okoz, igy
fogyokarakban is j6. Hasonl6 hatasu a karboxi-metilcellul6z-Na, mely enyhe
savk6zombaositd is. Mellekhatasként bélobstructiét okozhatnak (ezért sok folyadékkal
kell 6ket fogyasztani). Kontraindikaltak bélszlkulet és bélosszendvések esetén.
Kolloidalis hashajténak tekintheték az agar kocsonya (tengeri algak kivonata) tovabbéa a

szaritott gyumolcsok (aszalt szilva, alma, flge) és a szilvalekvar.

A széklet puhitasaval hatd hashajtok

A docusat (Sintolax) borostyank&sav-szarmazék, dioctyl natrium sulfosuccinat-Na 5
mg-os drazséban. Fellletaktiv hatassal el6segiti a viz bearamlasat a vastagbélben
haladé székletbe, igy a puhitva azt. Hatdsa 1-3 nap mdulva jelentkezik. Hasonlo
hatasuak az erésen fellletaktiv poloxamérek.

A paraffinum liquidum (Paragel, un. paraffinolaj) a petréleumdesztillacié maradékabdl
nyert szintelen, szagtalan, iztelen olaj. A béltartalmat emulgealja, puhava és sikamlossa
teszi, idult székrekedésben megkonnyiti a beszaradt széklet Kkilritését, a

bélnyalkahartyat bevonva csdkkenti annak izgalmat és spasticus obstipatioban oldja a



gorcsot. Csecsembknek, terheseknek, dregeknek, legyengllt betegeknek is jal adhato,
mert nem iritdl6 és nem okoz vizveszteséget. Ugyanakkor csokkentheti a zsiroldékony
vitaminok felszivodasat, és ha maga a szer is felszivodik, a mesenteridlis
nyirokcsomokban kotészoévetes burjanzast, paraffinoma kialakulasat okozhatja (ezért
nem tarsithaté docusattal). Az esetleges nagymértéki felszivodas encephalopatiat is
létrehozhat. Aspiracio miatt lipoid pneumonia kialakulasat is megfigyelték. Szajon at a

napi adagja 15-30, de beotntés formajaban is hasznalhatd.

Ozmotikus hashajtok

Ezek olyan sOk (vagy szénhidratok) melyek nem, vagy csak csekély mértékben
szivédnak fel, igy a vizet a béllumenben visszatartjak, illetve hipertonias
koncentracioban a szervezettél vizet vonnak oda. A desztillalt viznek és az izotonias
konyhasdéoldatnak nincs hashajté hatdsa, mert gyorsan felszivodik, de mar a 3%-0s
konyhaséoldat (pl. fél liter tengerviz) hasmenést okoz, mert a felszivodas elétt fel kell
higulnia. A hipertonias oldatok esetében viszonylag hosszabb idére van sziikség, hogy
a béltartalom oly mértékben felhiguljon, hogy az a bél kitrllését elésegitse (10-12 6ra).
Emellett az ilyen oldatok helyi irital6 hatdsa hanyingert és hanyast okozhat.
Normotoénias, ill. hipoténias oldatok esetében a hatas par oran beldl [étrejon. A purgativ

hatas mindig hamarabb jelentkezik, mint a laxativ, kisebb adagok utan.

a. Anorganikus sok

Izotonids oldatban erélyes és gyorsan haté hashajtok, a bélcsatorna teljes hosszaban
alkalmasak a tartalom kitritésére. Az elektrolit oldatok kationjai k6zil a Mg-ion szivédik
fel a legkevésbe, az anionok kozil pedig a szulfat. Leggyakrabban a magnézium
vegyuleteit (fokozzak a cholecystokinin elvalasztasat is), valamint a natrium és a kalium
szulfatjat, foszfatjat,és tartaratjat hasznaljak.

A magnézium oxyd és hydroxyd gyengébb, a magnézium szulfat (keser(iso,
magnesii sulphas) erés hatasu. Ez utobbi adagja 5-20 g megfelelé higitasban, pl. 1-2

kavéskanal egy pohar vizben. Keserl ize Nahidrokarbonat tarsitasaval enyhithetd.



A natrium-szulfat (Glauberso, Natrii sulphas) szintén erélyes hatasu szer. A natrium-
szulfat nagyobb dozisban (20-25 g fél pohar vizben) oly nagy mennyiségi vizet von el a
szervezettdl, hogy alkalmas az intracranialis nyomas csokkentésére. Hasznaljak még a
kalium natrium tartaricumot (Seignette-s6), a natrium-foszfatot és —citratot. Ez
utobbiakat oralis beadas mellett bedntéskeént is alkalmazzak.

Natrium- és kalium-szulfatot, valamint natrium-kloridot és -bikarbonatot tartalmazé
sOkeverekek gyogyvizekbe fordulnak eld, melyek ivokurakban hasznalatosak.
Magnéziumsokat csak ép vesemikodés esetén szabad adni, natriumsok adasa
kontraindikalt sziv- és vesebetegeken, a foszfatok csdkkenthetik a plazma ionizalt Ca-
mennyiségét és hyperphosphataemiat okozhatnak. Dehidratacio is létrejohet, ezért

fontos kell6 mennyiségl folyadékbevitel.

b. Fel nem szivodd szénhidratok

Egyes cukrok, cukoralkoholok és polizharidok tartoznak ide. A lactulose (Duphalac) a
fruktéz és a laktéz szemiszintetikus diszacharidja, €s mivel a bél enzimjei nem
hidrolizéljak, felszivodni nem tud, igy hashajté hatdsd. A vastagbélben (bakteridlis
hatasra) lebomlik organikus savakra, és melyek fokozzak a bélmotilitast és a
szekréciot, valamint ozmotikus hatast is kifejtenek. Hashajtd hatasa a bevitel utan 1-3
nappal jelentkezik (lasd még majvédé szerek). Hasi diszkomfortérzést, nauseéat,
flatulentiat okozhat. Dozisa 3-10 g, legtdbbszér szirup formajaban. A hasonlé hatasu
lactitol galakt6zbdl és szorbitolbdl allé dizaharid.

A szorbitol és a mannitol ozmotikus hashajté hatasa mind oralis (70%-o0s oldat), mind
rectélis (3 rebarbaragydkér (Rhei rhizoma), tovabba %) adas esetén érvényesiil.

A macrogolum (Forlax) polietilénglikol, oldhaté por. Tobb litert vizes oldatat szoktak
megitatni vastagbélmitétek, kolonoszkopia vagy radioldgiai vizsgalatok elott a
vastagbél kidritésére.

A glicerin (glicerol) ozmotikus hashajté hatasan kivil fokozza a végbélkontrakciokat is
(lasd el6bb).



A bélfal izgatasaval hatd hashajtok

Ezek a vegyiletek gatoljak a Na'/K'™-ATP- &z enzimet, igy a viz és az elektrolitok
felszivodasat és fokozzak a bélmatilitdst a enteralis idegek direkt stimulacioja révén.

Erélyes szerek, az adagtol fuggéen purgativ vagy laxativ hatassal.

Felosztas:
e ndveényi anyagok (antrakinonszarmazékok);
e szintetikus anyagok (difenil-metan-szarmazékok);
e bélizgat6 olajok;

e egyeb szarmazékok (pl. kén).

a. Novényi anyagok: antrakinonszarmazékok (antracenozidok)

A novényi eredet antranolglikozidok aglikonjai, az un. emodinok, erés hashajté hatasu
vegyuletek. A szaritott drogban és készitményeikben oxidalt antrakinon-alakban vannak
jelen, és a vastagbélben antranol-szarmazékka redukalodva fejtik ki hatasukat. Az
antracenozidok un. “pro-drug”-ok, az aktiv hatbanyag, az antranol-szarmazék a
colonban a bélbaktériumok hataséara keletkezik. igy csak a vastagbélben hatnak, és
csak a bevitel utdn minimum 6 o6raval kezdéd6éen. Kevéssé szivodnak fel. Tartds
Az emodinok a savanyu vizeletet barnara, a ligosat pirosra festik.

Legelterjedtebb a szennalevél és termés (Sennae folium et fructus), a bengefakéreg
(Frangulae cortex), a rebarbaragytkér (Rhei rhizoma), tovabba az Aloe (egy
disznoveény) beszaradt nedve. A Tisacen készitmény a Senna hatéanyagait (szennozid
A és B) tartalmazza 10 mg-os tablettaban és drazséban. Osszetett készitmény a

Cortelax.

b. Szintetikus anyagok: difenil-metan-szarmazékok

Az ebbe a csoportba tartozé gyogyszerek iranti egyéni érzékenységben igen nagy
kulonbségek (4-8-szoros) figyelheték meg. Hatasuk a bevétel utan 6-8 éraval kezdédik,

mivel — ezek is - els6sorban a vastagbélben hatnak.



Mellékhatasaik: allergias bérreakciok és (nagy adagok utan) s6- és folyadékvesztés. A
vizeletet rozsaszin(re festik.

A fenoftalein ezen hatasdt Vamossy onkisérletben fedezte fel 1902-ben. A
vékonybelbél egy része (15-20%) felszivodik, és részben az epével kivalasztdédva a
bélbe jut, igy még a beadas utan 2-3 napon is el6segiti a puha székleturitést. Nem
vezet alhasi vérb6séghez, ezért gyermekek, oregek, legyengult betegek, terhesek,
aranyeresek is jol tlirik, azonban potencidlis kardiotoxicitdsa miatt egyes orszdgokban
(USA) alkalmazasét beszintették. Adagja 30-200 mg per os.

A bisacodyl (Dulcolax) az el6bbihez hasonld, igen hatékony és kevéssé toxikus
szarmazeék. Az 50-es évek oOta hasznalatos, ma igen elterjedt szer 5-10 mg-0s egyszeri
adagban szgjon at. Hatdsa 8-12 6ra mulva jelentkezik. Ugyancsak hasonlé hatasu szer
a natrium pikoszulfat (Guttalax, Darmol) cseppekben.

c. Bélizgat6 olajok

Ebb6l a csoportbdl a gyakorlatban csak a ricinusolaj (Oleum ricini), a Ricinus
communis magvaibdl sajtolt szintelen olaj hasznalatos. A ricinusmag ezenkivil egy igen
toxikus fehérjét, ricint is tartalmaz, ami azonban nem jut be az olajba.

A ricinusolajbdl a vékonybélben a lipdz hatdsara hidrolizis soran keletkezik a ricinolsav,
mely fokozza a perisztaltikdt és gatolja a folyadék felszivédasat. A vastagbélben a
bélsarat sikamléssa teszi. A bélrendszer kilrulését olyannyira el6segiti, hogy ujbdli
székletlrités csak néhany nap utan varhat6 ismét. .

Erés és gyors hatasa miatt elsésorban egyszeri, akut hashajtasra célszerl hasznaini.
Tartésan nem adhatd, mivel dehidraciot okozhat (emiatt csecsemdknek nem is szabad
adni). A hatas a bevétel utdn 1-3 oraval jelentkezik. Terheseknek adni tilos, mert a
szllést elindithatja. Olajos Iévén, bevétele igen kellemetlen, hideg gyumolcslével, tejjel,

alkohollal prébaljak rossz izét tarsitani. Adagja 10-30 g.

d. Egyéb szarmazékok

A vizben oldhatatlan, kénpor (Sulfur pulveratum) enyhe hashajtdé hatasu, mivel beléle a
bélben kén-hidrogén keletkezik, amely perisztaltikafokoz6.. Kronikus obstipatioban

hatékony, kildondsen szennaval kombinalva.



A tegaserod egy 5-HTy-receptor parcidlis agonista, az irritabilisbél-szindroma (IBS)
székrekedéssel jaré formajaban hasznalatos.

Az epesavak hashajtd hatdsanak alapja, hogy csokkentik a viz és elektrolitok
felszivodasat. A dehidrokolsav nem csak hidrokoleretikum, hanem megbizhatd hashajté

is napi 0,75-1,5 grammos adagban.

Hasmenést gatld szerek (obstipansok)

A hasmenésnek szamos oka lehet, mint pl. fert6zés, emésztési zavar, mérgek,
gyoégyszerek szorongas, €s az ok erésen befolyasolja a kezelést megvalasztasat is. A
legfontosabb az oki kezelés (pl. fert6zésekben antibiotikum), de a profuz hasmenések
tineti kezelése is fontos, sét életmentd lehet. A fejl6édd orszagokban évente 4-5 millié
halaleset kovetkezik be akut hasmenés miatt. Az alultaplalt csecsemo&knél az akut
hasmenés az egyik leggyakoribb halalok.

Patomechanizmusuk szerint a hasmenés haromféle lehet

* Az ozmotikus diarrhoea esetében az ozmotikusan aktiv vegylletek elégtelen
felszivodasa (emésztési zavar, malabsorptio) valtja ki a hasmenést. Taplalékmegvonas
hatasara csokken a hasmenés.

« Baktériumtoxinok (Salmonella, Shigella, Coli, kolera) hatdsara a csokkent
visszaszivodas mellett igen jelentds a béllumen felé torténé elektrolit- és vizszekrécio,
amely utébbiban a megndvekedett cAMP szint szerepe alapveto.

* A hasmenések egy részénél megfigyelhetd a bélnyalkahartya permeabilitasanak
fokozddasa, mely mogott altaldban bélbetegség (colitis ulcerosa, coloncarcinoma) vagy
az epe elégtelen felszivodasa (pl. ileumresectio) all.

A hasmenésre jellemzd a fokozott bélmotilitas, valaminy a béllumen felé torténd
fokozott elektrolit- és vizszekrécid. Ezért a hasmenésben a kiegészité tergpia fontos
része az a dehidraticiét ellensulyozé rehidratacio. Ennek lényege glukdz-elektrolit
oldat bevitele (a glikoz és az amindsavak 6nmagukban is fokozzak a Na, és igy indirekt
modon a viz visszaszivodasat is). Az ordlis rehidracios oldat dsszetétele:

20 g glukoz,

3,5 g NaCl,



2,9 g Na-citrat,
1,5 g KCI, 1000 ml vizben oldva.

Az antimikrobas kezelést illetden figyelembe kell venni, hogy az antibiotikumok nem
mindig hatasosak, mert sok esetben virusos fertézésrél van szé.
Hasmenést okozo gydgyszerek, melyeket célszerl lehet hasfogokkal tarsitani:
A Adrenerg-neuron-blokkoldk
A Egyes antimikrobas szerek
Epesavak
Kolinerg izgatdk
Kinidin
Nem-szteroid gyulladasgatlok
Prokinetikus szerek

S S S S T

Prosztaglandinok

A hasmenések - etiolégiatol fliggd - kezelésére alkalmas gydgyszerek felosztasa:

1. Adszorbensek, adstringensek
2. Bélmotilitasgatlok

3. Epesavkotd gyantak

4. Octreotid

5. Szikség esetén antimikrobas kezelés

Adszorbensek, adsztringensek

Az adszorbensek toxinokat, gazakat kétnek meg, az adsztringensek fehérjedenaturalo

hatasuk révén véddhartyat képeznek a mucosa felszinén és csdkkentik a szekréciot.



Adszorbens hatasu az orvosi szén (Carbo medicinalis, széntabletta), tovabba a bolus
alba vagy kaolin (hidratalt aluminium szilikat) és a talcum(hidratalt magnézium
szilikat). Az alméban, birsalmaban, murokban talalhaté pektinek adszorbens és bevono
hatdsu gélt képeznek a bélcsatonaban.

A diosmectin (Smecta) por hatébanyaga az aluminiumszilkat. Vizzel emulziot képez,

adszorbens és nyalkahartyavédd képessége is van. Gyerekeknek gyakran adjak.

Adsztringens hatassal rendelkeznek a csersavtartalma preparatumok: teak (pl.
libapimp6 vagy afonya tea) illetve a csak a bélben hatasos albumenum tannicum
készitmény. A bizmutsék kozil féleg bismuthi subsalicylas jo (pl. utazéasi

hasmenésben), mert itt a szalicilat gyulladasgétlé hatasa is kihasznalhato.

Bélmotilitast gatldé vegyulletek

A hasmenés tlneti kezelésében ezek a leghatasosabb gyogyswzerek. Hasmenésen
kivil alkalmazhatdk irritabilis colon szindromaban (IBS) valamint gyulladasos
bélbetegségekben. Nem javalltak fert6zéses hasmenés esetén, ha az véres, ha magas

laz vagy toxikus tlinetek kisérik.

a. Opioidok
Az opioidok gastrointestindlis rendszerre gyakorolt hatasdban mind centrdlis, mind

periférias komponensek résztvesznek, de ez utébbiak szerepe a dont6. A mi
receptorokon &t csokkentik a bélperisztaltikat, a szigma receptorokon at a szekréciot,
mig a fokozott sO- és vizvisszaszivasban mindkét receptortipus részt vesz.

E célra a sokaig hasznaltak a kodeint és az Opium-tinkturat, de ma mar inkadbb a
kismérték( centralis penetralassal rendelkez6 szereket alkalmazzak.

Az elsé ilyen szer a diphenoxylat volt. Terapias dozisban (5-20 mg) nem okoz cenrtalis
hatasokat, de nagyobb adagban mar eléidézhet pl. a Iégzésdeprimalast (ami naloxonnal
antagonizalhato). Gyakran kombinaljak atropinnal (Reasec).



A.loperamid (Imodium) ma e csoport legfontosabb képviselje. A kozponti
idegrendszerbe csak igen kismértékben jut be, ezért kevéssé toxikus, a ,klasszikus”
morfinhatdsokat nem mutatja; hanyingert, hanyast, hasi gorcsoket viszont okozhat
nagyobb adagban. D6zusa napi 4-16 mg tobb részletben. Mindkét vegyulet nagyobb
dozisai esetén székrekedés, paralyticus ileus, és toxikus megacolon alakulhat ki.

A racecadotril (Hidrasec) egy pro-drug. Azaltal hat, hogy géatoljla az enkefalinaz
enzimet, igy erdsiti az enkefalin nevl opioid peptid bélmukddést gatlo hatasat. Japszula

form4jaban forgalmazott gyors hatdsu szer, egyszeri adagja 100 mg.

b. Egyéb vegylletek

Az 5-HTs-receptor-antagonista alosetron az irritbilisbél-szindréma (IBS, egy
idiopatias, kronikus betegseég) kapcsan fellépd hasmenés kezelésében hatasos.

A hasmenlsek gyakori kisér6 tunete a bélgorcs. llyenkor célszerlien tarsithatok
gorcsoldokkal (pl. mebeverinnel, mely gatolja a colon hipermotilitdsat és oldja a bél
spazmusokat).

A paraszimpatolitikumok hatasosak lehetnek kronikus hasmenésben (lasd vegetativ
idegrendszer).

Az a, agonista clonidin csokkentheti a béltonust és a szekréciot (lasd vegetativ

idegrendszer).

Epesavkotdé gyantak

Az epesavak normal korulmények kozott felsziddnak a vékonybélbdl. A vékonybél
megbetegedései (pl. Crohn betegséq) ill. resekcio esetén az epesavak felszivodasa
csokken, és a colonba jutva, azt izgatjak, igy hasmenést okoznak. A cholestyramin és
a cholestypol a koleszterinszintet csokkentd hatdsuk mellett az epesavakat megkotve
meggatoljak az Aaltaluk kivaltott hasmenést. Tobb mellékhatdsuk van: obstipacio,
flatulencia, zsirfelszivdédasi zavarok. Gatoljdk szamos mas gyogyszer felszivdédasat.

Hasmenésgatlé adagjuk napi 3 x 4-5 g-



Octreotid

A 14 aninosavbdl all6 szomatosztatin szamos élettani hatassal rendelkezik, igy
csokkenti tdbb hormon (gasztrin, cholecystokinin, glucagon, inzulin, névekedési hormon
stb.) és az. intesztinalis folyadék szekrécidjat, a gyomor-bél motilitdst, az epehdlyag
kontrakcioit. A portalis és splanchnikus terlleten érdsszehuzd, igy a veératramlast
csokkenti. érosszehtzo6 hatasa kdvetkeztében (Id. oldal). Igen rovid felezési ideje miatt
(3 perc iv. beadas utan) gyogyszerként a szintetikus analdgjat, az octreotidot
(Sandostatin) alkalmazzak im. vagy sc. befecskendezésben. Ennek felezési ideje 1,5
ora. Indikaciéi gastrointestindlis  neuroendocrin tumorokat kisér6 hasmenések,

vagotomiat, dumping szindroméat, AIDS-et kisérd hasmenés. Dézis: 100-250 g (sc.)

Hanytat6 és hanyascsillapitd szerek

A hanyas kdzpontja a nyultagyi formatio reticularis lateralis részében helyezkedik el. A
hanyaskdzpontba a kdvetkezd helyekrél érkezik inger:

1. a IV. agykamra fenekén, a vagusmagok kozelében elhelyezkedé - a
hanyaskozponttél elkulonild, de azzal funkcionalis egységet alkotdé - kemoszenzitiv
triggerzéna (CTZ) fel6l, amely a vérben, ill. a cerebrospinalis folyadékban jelenlévd
kémiai anyagok irdnt nagyon érzékeny tertlet (itt a vér-agy gat kevéssé fejlett). E
kézpontra hatva okoz hanyast szamos gyégyszer (morfinszarmazékok, szivglikozidok,
levodopa,bromocriptin, daganatellenes szerek stb.).

2. a vestibularis rendszerbdl, mely szerepet jatszik a tengeri- és légibetegségben
kialakul6 hdnyas patomechanizmusaban.

3. a garat felél, melynek innervaciojaért a vagus ideg felelés, és az inger a
nucleus tractus solitarii palyain keresztil jut a hanyaskdzpontba.

4. a visceralis terlletrdl (féleg tapcsatorna és sziv felél). Ezeknek az ingereknek
egy része az elébbi palyakat koveti.

5. a magasabb agytorzsi és keérgi strukturak feldl, amelyeknek az emocionalis,

szaglasi, latasi ingerek kovetkeztében Iétrejové hanyasban van szerepuk;



A hanyas patomechanizmusaban szerepet jatszd transzmitterek az acetilkolin, a
dopamin, a hisztamin és a szerotonin.
e A hanyaskozpontban nagy szamban talalhatok muszkarin-, hisztamin (Hp)- és
szerotonin (5-HT3)- receptorok.
e A kemoszenzitiv triggerzonaban dopamin D,, 5-HTs3- és opioid-receptorok
dominalnak, de muszkarinreceptorok is vannak.
e A vestibularis magvakban muszkarin- és hisztamin (Hy-receptorok talalhatok.
A gastrointestinalis rendszerben szamos inger (akut fert6zés, distensio, besugarzas,
chemoterdpias szerek) szerotonin felszabaduldst eredményez, és a visceralis
afferentaciot 5-HTs-receptorok kodzvetitik. Az nucleus tractus solitarii tertletén ezzel
szemben muszkarin- és H;-receptorok helyezkednek el.
A hanytatok és a hanyascsillapitok allatkisérletes vizsgalatat neheziti, hogy pl. a a
ragcsalok nem hanynak (a kutya €s macska igen).
A centralis hanytatdk altaldban gyorsabban hatnak, mint a periférias tAmadasponttak.
Szamos hénytatd Osszetett hatasmoédu, részben periférids, részben centrdlis

tamadaspontu (pl. szivglikozidok).

Hanytatok

A hanytatas jelentésége csekély, szikség esetén célszeriibb gyomormosast alkalmazni
(pl. mérgezéskor). Ha mégis sziikséges hanytatni, meg kell prébalni elé6bb a hanyast a
garatfal izgatasaval, langyos konyhasoés oldattal (fél pohar vizben oldott 1 evékanal
konyhasd) kivaltani.

Az ipecacuanha gyokér kivonata és hatdbanyaga, az emetin silrgds esetekben jol
hasznalhaté e célra, de elég hosszu nausea el6zi meg a hanyast. E hatasaban
periférias (gyomor) és centralis (kemoszenzitiv triggerzéna) komponensek is részt

vesznek.



Az apomorphin félszintetikus morfinszarmazék, dopaminreceptor-agonista vegydulet,
melynek hanytaté hatasa gyorsabb és joval er6sebb. Dopaminerg hatasa miatt erektilis

diszfunkcio kezelésére hasznaljak.

Hanyascsillapitok

A hanyas csillapitdsa sok esetben fontos tuneti kezelés. A hanyascsillapitok

hatasmechanizmusuk alapjan a kdvetkez6 csoportokra oszthatok. (11.2 tablazat)

11.2 Tablazat: Hanyascsillapité gydgyszerek felosztasa

Gyobgyszer Tamadaspont

Dopamin D,-receptor-antagonistak
Szubsztitualt benzamidok CTZ és bél
metoclopramid
Benzimidazolok
domperidon CTZ és hél
Butyrophenonok
halperidol, droperidol CTZ és bél
Fenotiazinok
chlorpromazin, prochlorperazin, Hanyaskozpont és CTZ
thiethylperazin

5-HTs-receptor-antagonistak
ondansetron
granisetron CTZ és bhél
dolasetron

tropisetron

Muszkarin- és hisztamin-H;-receptor-
antagonistak

szkopolamin,

cyclizin, diphenhydramin, | hanyaskdzpont és bél




dimenhydrinat,

promethazin, thiethylperazin

Egyéb vegyiletek
Kortikoszteroidok
dexametazon, metilprednisolon citotoxikus vegyuletek
Cannabinoidok okozta hanyésra jok
dronabinol

P-anyag antagonista
aprepitant
Benzodiazepinek

lorazepam, alprazolam

* CTZ: kemoszenzitiv triggerzona

Dopamin-D,-receptor antagonistak

A dopaminantagonistak elsésorban a kemoszenzitiv triggerzénara direkt izgaté hatast
kifejt6 vegyuletek, kilénb6z6 ingerek okozta hanyasban jo hatasuak.

A nagyobb adagban antipszichotikus hatasu fenotiazinok koztl pl. a chlorpromazin, és
trifluoperazin hatasos hanyascsillapitok, mig a prochlorperazint (Emetiral 5 mg-os
tablettak, 5 és 25 mg-os végbélkipok) és a thiethylperazint (Torecan 6.5 mg-o0s
drazsé) csak mint hanyascsillapitot alkalmazzak.

A butirofenonok (pl. haloperidol, droperidol antipszichotikus hatasuk mellett szintén
kifejtenek antiemetikus hatast (lasd még neuroleptikumok)

Els6édlegesen hanyascsillapitdk a benzamid szerkezetli a metoclopramid és a
benzimidazol szarmazék domperidon.

A metoclopramid (Metoclopramidi  hydrochloridum, Cerucal) Dblokkolla a
dopaminreceptorokat a kemoszenzitiv triggerzéna teriiletén. Centralis hatasa mellett a
periférian fokozza a gyomoruriulést és a vékonybél fels6 részének a motilitasat

(prokinetikus effektus), mely hatdsat kihasznaljak oesophagealis reflux kezelésében is



(I. késdbb). Nagy doézisban hatasos a daganatellenes citotoxikus szerek okozta
hanyasban (valészinlileg 5-HTs-receptor-antagonista hatasanak is kdszdnhetben),
kulonosen egyéb antiemetikus szerekkel kombinalva. Oralis bevitelt kovetéen (egyszeri
adagja 10-15 mg) jol felszivodik, azonban a majban a “first pass” hatas miatt a
vegyuletnek csak 75%-a kerll a szisztémas keringésbe. A vér-agy gaton kénnyen atjut,
a placentaba és az anyatejben is magas koncentraciot ér el. A vesében valasztodik ki,
felezési ideje 48 6ra. Adhato terhességben is, akarcsak a prochlorperazin.

Jellemz6 mellékhatasa a iatrogén Parkinzonizmus (extrapyramidélis zavarok: dystonia,
dyskinesia, trismus stb.), valamint galactorrhoeat idézhet el6. Hasonlé szer a
trimethobenzamid.

A domperidon (Motilium) szintén dopaminantagonista vegyulet. Prokinetikus és
hanyascsillapitd hatdsmechanizmusa mind centralisan, mind perifériasan az el6bbihez
hasonld. Mivel a vér-agy gaton kevésbé jut at mint a metoclopramid, hanyascsillapitd
hatasa gyengébb, viszont az extrapyramidalis rendszert is kevésbé befolyasolja. Bar
ordlisan gyorsan és j6l felszivodik (egyszeri adagja 10-20 mg), a “first pass”
majmetabolizmus miatt a vegyiletnek csak 15%-a keril a keringésbe. Mellékhatasai

ritkabbak: fejfjas, galactorrhoea, amenorrhea.

5-HT3-receptor antagonistak

V4

okozta hanyas ellen (a daganatellenes szerek ugyanis szerotonint szabaditanak fel a
bélnyalkahartya enterokromaffin sejtjeib6él, ami aktivalja a bélben és a kdzponti
idegrendszerben az 5-HTs-receptorokat, és ez okozza a hanyast). Hatasosak a
vegyuletek tovabba a posztoperativ és post-irradiacios hanyasban is, és ezen hatasuk
fokozhatd egyéb antiemetikus szerekkel torténé kombinalassal.

Legelterjedtebb képvisel6juk az ondansetron (Zofran, Emeset, Ondantor, 4 mg-0s
tablettak), egy szelektiv 5-HTsz-antagonista (centralisan és periféridsan is), de kisebb

mértékben gatolja az 5-HTip, 5-HT1c, M és a; receptorokat is. Adasat célszerl a daganat



kemoterapia el6tt megkezdeni intravénas injekcidé vagy infuzié formajaban, majd ezt
koveti az 5 napos ordlis kezelés. Mellékhatasai (fejfajas, székrekedés) ritkak.

Az Ujabb szarmazékok hatékonyabbak és szelektivebbek: granisetron (Kytril),
tropisetron (Navoban), dolasetron (Amzemet) és palonosetron (Akoxi).

H;-receptor blokkol6 antihisztaminok

A Hj-blokkolok igen gyengén hatnak a kemoszenzitiv triggerzéna izgalma okozta
hadnyasokban, ellenben igen j6 hatdstak tengeri-, légibetegségben (féleg
profilaktikusan), ahol a hanyas kialakulasaban a vestibularis rendszer jatszik fészerepet,
ill. a gyomorban helyileg haté emetikus vegyulletek okozta hanyasokban. Hyperemesis
gravidarum esetén szintén elsédlegesen valasztando hanyascsillapitok.
Hanyascsillapitd hatasu Hj-receptor-blokkold vegyuletek pl. a fenotiazinok kozil a
promethazin (Romergan 25 mg-os drazse€)), tovabba a jelentés muszkarinreceptor-
antagonista hatassal is rendelkez6 diphenhydramin, dimenhydrinat, cyclizin,
chlorcyclizin és a cinnarizin. A vegyulletek paraszimpatolitikus hatasa hozzajarul
hanyascsillapité hatasukhoz. A dopaminantagonista thiethylperazinnak is van Hj-
receptor-blokkol6 hatasa.

Muszkarin receptor antagonistak

A paraszimpatolitikumok koézil leginkabb a szkopolamint (mas néven hioszcint =
Scopolaminii  hydrobromidum) hasznéljak hanyinger és hanyas csokkentésére.
Elsésorban a labyrinthus izgalma és a gyomorban helyileg haté emetikus ingerekkel
szemben hatasos, de hatastalan a kemoszenzitiv triggerzéna izgalma miatt fellépd
hanyasban. Gyakorlatban leginkabb tengeri- és Iégibetegségben valt be, elsésorban
profilaktikus alkalmazas esetén. Mellékhatasként egyéb paraszimpatolitikus tlnetek
jelentkeznek (szajszarazsag, lataszavar, vizeletretencio stb.). A szajon at torténd bevitel
melett Gjabban ful moégé helyezett transzdermalis tapasz formajaban is alkalmazzak.

Egyszeri adagja szajon at 0.6 mg, felezési ideje 3 éra.



Egyéb hanyascsiallapité veqyiletek

a. Cannabinoid-szarmazékok

A kabitészerként ismert marihuana aktiv hatéanyaga - a tetrahydrocannabinol, ill.
szarmazeékai - j6 hanyascsillapitok Hatasmodjuk pontosan nem ismert, a kemoszenzitiv
triggerzonara hatva csokkenti a hanyast és a hanyingert. Els6sorban az egyéb szerre
nem reagald, kemoterapeutikumok okozta hanyas profilaxisara jok, gyakran mas
antiemetikumokkal kombinalva. AIDS-es betegeken étvagyfokozoként is alklamazzak
O6ket. A klinikumban a dronabinol (delta-9 tetrahydrocannabinol) van forgalomban,
valamint a nabilon nev( szintetikus szarmazék Hatasukat a CB; receptoron fejtik ki,
illetve az utébbi opioid receptorokon is hathat, mert naloxonnal antagonizalhato.
Mellékhatasként hallucinacio, dezorientacio, szédilés, étvagyfokozdédas és vegetativ
tinetek (tahikardia, hypotonia) jelentkezhetnek.

A dronabinol adagja 5 mg/m? per os , 2-4 éranként ismételhetd.

b. Kortikoszteroidok

Nagy doézisu szteroidok egyéb ismert hatasaok mellett hanyascsillapité effektust is
fejtenek ki (lasd még glukokortikoidok). Ezen hatasmoédjuk nem tisztazott. Elsésorban a
kemoterapias gydgyszerek okozta hanyascsillapitasra alkalmazzak 6ket, leggyakrabban
a dexametazon + metoclopramid kombinaciét a citosztatikus kezelés utan fellépd

kés6i (24" utani) hanyas csillapitasara.

c. P-anyag antagonistai

Egy Ujabban bevezetett hanyascsillapitd, az aprepitant (Emend) szokatlanabb
hatdsmechanizmust hasznal: a P anyag NK1 receptorat blokélja. Citosztatikumok
okozta hanyasok ellen, tarsitasokban (szerotonin-antagonistakkal és dexametazonnal)
hsznaljak. Cisapriddal nem adhaté, mert az EKG QT intervallumanak

meghosszabbodasaval veszélyes Utemzavart okozhat.



d. Szedatohipnotikumok

Bar 6nallé6 hanyascsillapité hatasuk kétséges, de egyértelmiien potencialjak mas ilyen
szerek effektuséat, ezért a benzodiazepineket (diazepam, lorazepam, alprazolam) —
tarsitasokban — alkalmazzak citosztatikumok és a szorongas indukéalta hanyasok
megelézésére (lasd még szedatohipnotikumok). Hanyascsillapitdé nyugtatdszer még a

chlorbutanolum (triklor- butil-alkohol).

€. A hanyas soran bekdvetkez6 klorid- és vizveszteség alkaldzist és dehidrataciot okoz,
ami 6rdogi korként tovabb fokozza a hanyast. Tartds hanyassal jard allapotokban tehat

az ion- és a vizhaztartas helyreallitAsa masodlagosan szintén hanyascsillapité hatasu.

A gyomor- és bélmotilitast fokozé (prokinetikus) és csbkkentd (gbrcsoldd) szerek

Prokinetikus szerek

A prokinetikus szerek serkentik a gyomorbélcsatorna motilitdsat. Kozulok azok, amelyek
fokozzdk az als6é oesophagus sphincter ténusat, terapias értékliek lehetnek
gastrooesophagealis reflux betegségben. A gyomoririlést fokozd szerek hatasosak
lehetnek gastroparesis €s a muitét utani csokkent gyomorurilés kezelésében. A
vékonybél motilitAsat fokoz6 vegylleteket a posztoperativ ileus és a kronikus
intesztinalis pseudo-obstrukcio kezelésére alkalmazzak. Végil a colon motilitast fokozo
szerek az obstipacio kezelésében lehetnek hatdsosak.

A bélmotilitas szervezésében szerepet jatszo anatdmiai képletek a plexus submucosus
es a két izomsejtréteg - circularis és longitudindlis - k6zott elhelyezkedd plexus
myentericus.. Ez utébbi a bélnyalkahartya feldl j6vé afferens ingereknek megfeleléen
végzi a perisztaltikus reflex szabalyozasat. A calcitonin gene-related peptid (CGRP)

tartalmua interneuronjai  el6segitik proximalisan az excitatoros transzmitterek



(acetilkolin, szerotonin és P anyag) kiaramlasat, disztalisan pedig a gatl6 mediatorok
(VIP, NO és ATP) felszabadulasat.

A motilin peptid részben az excitatoros neuronokat, részben az izomsejteket direkt
stimulalja.

A dopamin a gastrointestinalis rendszerben géatlé hatast fejt ki, csdkkenti az acetilkolin
felszabadulast a myentericus plexusbol és csokkenti az oesophagedlis és
gyomorkontrakcidk intenzitdsat.

A bélben talalhaté nagy mennyiségl szerotonin receptorai kozul az 5-HT; a géatld, mig
az 5-HT, receptor az izgato6 interneuronokon foglal helyet. Az itt hato szerek kozul tehéat
az 5-HT3 antagonistédk és az 5-HT, agonistdk egyarant hasznalhatok mint prokinetikus
vegyuletek.

A koézponti idegrendszer fel6l a szimpatikus rostok géatlé, mig a paraszimpatikusak
serkenté befolyast gyakorolnak a bélmotilitasra. Iigy a szimpatolitkumok és
paraszimpatomimetikumok egyarant fokozzak a bélmotilitast, és szerepet jatszanak a
paralitkus ileusz kezelésében.

A prokinetikus hatdsu vegyuleteket a tablazat foglalja 6ssze. (Tablazat)

11.3 Tablazat: A prokinetikus hatasu vegyuletek

Kolinerg agonista

Kolin szarmazékok

Acetilkolinészteraz

gatlok

Betanechol
és egyéb szarmazékok
Neostigmin

és egyéb szarmazékok

Muscarin receptor
aktivacio
Acetilkolin
mennyiségének

novelése

Dopamin receptor Benzimidazol Domperidon Dopamin (D,) receptor
antagonista szarmazékok Metoclopramid antagonizmus

Szerotonin (5-HT) Szubsztitualt Cisaprid 5-HT; receptor gatlas

receptor modulacio benzamid 5-HT, receptor aktivacé




Metoclopramid 5-HT; receptor gatlas

5-HT, receptor aktivaco

Tegaserod 5-HT, receptor aktivacé
Motilin-szer( Makrolidek Erythromycin Moatilin receptor
vegyulet aktivacio

Paraszimpatomimetikumok

Ide tartozik az M3 receptorokat stimulalo betanechol, de sok mellékhatasa miatt ritkan
adjak, akarcsak az indirekt paraszimpatomimetikum neostigmint (Miostin). Széba johet

még e célbdl a distigmin (Ubretid) és a piridostigmin (Mestinon).

Dopamin receptor antagonistak

A hanyascsillapitokként is hasznalt metoclopramid és a domperidon tartoznak ide.

Mindkét vegylilet D,- receptor-antagonista hatassal rendelkezik, és mivel e receptor
aktivalasa géatolja az acetilkolin felszabadulasat a plexus myentericusbél, ezen szerek a
felszabadulast serkentik. A vegylletek hatasara fokozodik az als6 oesophagus
sphincter ténusa, a gyomor spontan motilitdsa, a pylorus sphincter elernyed, tovabba
fokozédik a vékonybél fels6 szakaszan a perisztaltika és a motiliths, ennek

kovetkeztében gyorsul a gyomor kidrtlése. A colon motilitdsat nem befolyasoljak.

Szerotonin receptor modulatorok

A fent emlitett metoclopramid és féleg a cisaprid (Coordinax) az excitatoros
interneuronokon elhelyezkedd 5-HT, receptorokon kifejtett agonista hatasuk mellett
enyhe antagonista hatast fejtenek ki a gatlo interneurokon talalhaté 5-HTs-ra. A cisaprid
a felsé bélszakaszok mellett hat a colonra is. igy hasigércsoket és hasmenést okozhat
(15% gyakorisag). Fokozhatja az alkohol és a diazepam felszivodasat.

Legveszélyesebb mellékhatdsa (ami miatt tdbb orszagban kivontak a forgalombdl) a




kamrai arrhythmia (tacycardia, fibrillacié, QT megnyulas), féleg, ha a cytochrom P 450
enzimet gatlo gyogyszerrel (ketokonazol, makrolid antibiotikum, HIV proteaz gatlok)
tarsitjak. A prucalopirid és a mosapirid szintén adhatok e célra.

Kifejezetten a vastagbélre hatd prokinetkus szer az 5-HT, receptor agonista a

tegaserod.

Makrolidek

A macrolidek, mint pl. az erythromycin (lasd még antibiotikumok) direkt stimuléljak a
motilin receptorokat a gyomor-bél rendszer simaizmain. Terapiasan diabeteses
gastroparesisben alkalmazzak, dézisa 3 mg/kg i.v- vagy 200-250 mg p.os. oranként.

Hatranyuk, hogy velik szemben a tolerancia gyorsan kialakul.

Gorcsoldok

A gastrointestinalis gorcsok gyakori panaszt jelentenek. A kezelésukre alkalmas
gyogyszerek két alapveté csoportba oszthatdk: neurotrop és muszkulotrép szerekre,
melyeket per os vagy kup forméajaban szoktak alkalmazni. Altalaban urogenitalis

eredetl gorcsos fajdalmakban is hatékonyak.

Neurotrép gorcsoldd szerek

Ide tartoznak a paraszimpatolitikumok (lasd még vegetativ idegrendszer). llyen
muszkarinreceptor blokkolé az atropin és a szkopolamin, melyek felhasznalasanak
nagyszamu mellékhatasuk szab hatart. A butilszkopolaminium bromid (Scobuitil,
Buscopan) elénye, hogy nem okoz centralis mellékhatasokat, mert nem jut at a vér-agy
gaton. Adagja 10 mg injekciéban, végbélkipban vagy tablettdban. Ide tartozik még az
otilonium bromid (Spasmomen, 40 mg-os tablettdk), a propantelin, az oxifenonium,

a clinidium bromid (Epirax), tovabba a diciclomin és a piperidolat is.



Muszkulotrop gorcsoldd szerek

Ezek direkt hatnak a gastrointestinalis és urogenitélis rendszer simaizomelemeire, igy
jok veseké-, epekd okozta kolikaban vagy menstruacios gorcsokben is.

A papaverin (Papaverini hydrochloridum) a fehér mak (Papaver somniferum) izokinolin
szerkezetl alkaloidaja. Hatasmechanizmusanak alapja, hogy noveli a CAMP szintet és
nem specifikus kalcium csatorna blokkold hatast fejt ki az elébb emlitett simaizmokban.
Egyszeri adagja 100 mg tablettaban, 40 mg injekciéban. Aluszékonysagot és AV
vezetési zavart okozhat, ezért ilyen esetekben ellenjavalt.

A hatasosabb és elénydsebb farmakokinetikai tulajdonsagokkal (jol felszivodo és
hosszabb felezési idejl) rendelkezd drotaverin (No-spa) erésebb gorcsoldé és enyhe
beta-blokkolé hatassal is bir. Adagja 40-80 mg naponta 1-3-szor.

A mebeverin (Duspatalin, Colospasmin) rezerpin szarmazék. Mivel antikolinerg hatasa
is van, gatolja a vastagbél hipermotilitasat és oldja a bélgtrcsoket. Jdl tolerélt szer, 100
mg-o0s adagban naponta 3-4-szer.

A neurotrop és muszkulotrop gorcsoldé szereket gayakran tarsitjiak egymassal és
fajdalomcsillapitokkal. llyen készitmény a nélunk elterjedt Lizadon,amely papaverint és
fenobarbitalt is tartalmaz az atropinszulfat mellett). A Piafen (tabletta, kup, injekcid)
komponensei a pitofenon és a fenpipramid.

A trimebutin (Debridat, llbutin) a gasztrointeszindlis opioid (enkefalinerg) receptorokon
fejti ki motilithAsregulalé hatdséat: hipermotilitasban spazmolitikum, hipomotilitdsban
passzazsstimulalé. Elényds hatasu a vastagbél-diverticulumok kezelésében.
Csecsembknek , sét ujszulotteknek is adhatd, ami nagy gyakorlati elény, mivel a
gastrointestinalis gorcsok képezik e korosztaly legyakoribb gydgyszeres terapiat igénylé
problemajat).

Gazhajto, puffadasellenes hatasu szer a simetikon (Espumisan). Hasonlo készitmény
a dimeticon (Ceolat), ami adhaté mint csecsemdknek, mind felnétteknek. Mindkét
hatdbanyag megtalalhaté a Sab Simplex nevl, csecsem&knél gyakran alkalmazott

gorcsoldd készitményben.



A gyulladdsos bélbetegségekben alkalmazott gyogyszerek

A krénikus gyulladasos bélbetegségek (IBD) a colitis ulcerosa és a vékonybél disztalis
részere lokalizalodo Crohn-betegség. Kezeléstikben gyulladasgatlé  és
immunszupressziv anyagoknak van jelentdsége. Fontos az elvaltozas pontos
lokalizacioja, mert ennek alapjan lehet donteni a lokalis alkalmazas (rektalis bevitellel)
vagy szisztémas kezelés elénydsebb voltat.
A gyulladasos bélbetegségben alkalmazott, a remissziot létrehozd (és/vagy fenntartd)
gyogyszerek:

e 5-aminoszalicilsav készitmények,

e kortikoszteroidok

e cytotoxikus szerek.

e TNF-a ellenes szerek

5-aminoszalicilsav (Mesalazin, 5-ASA) és szarmazékai

Foleg a colitis ulcerosa kezelésében hatékony, annak minden sulyossagi fokaban
elsének valasztandé szer. Hatasmechanizmusa nem teljesen ismert, de biztosan gatolja
a leukotrienek és a gyulladasos cytokinek képzédését. Oralis adast kdvetéen nagy
része felszivédik, ami — helyi hatasu szerrél 1évén sz6 — igen csokkemti hatékonysagéat.
Ezért A&ltalaban vagy kupban viszik be, vagy specidlis, savrezisztens
microgranulatumokat tartalmazo lassu hat6anyag-felszabadulast biztosité formaban.
llyen készitmények a Pentasa és az Asacol, az el6bbibél a vékonybélben szabadul fel
az 5-ASA, mig az utobbibdl a disztalis ileum - proximalis colon tajékan. Adagjaik
kezdetben 1-2 g naponta 4-5-szor, fenntarté adagolasuk 0.5 g naponta 3-4-szer.
Léteznek tovabba olyan vegytletei, melyekben az 5-aminoszalicilsav azo kotéssel
kapcsolodik egy masik molekuldhoz, pl. sulphasalazin, olsalazin.

A sulphasalazin (Salazopyrin, Salazidin) vegyileg salazosulfapyridin, az 5-
aminoszalicilsav és a sulfapyridin kombinacidja (utébbi egy régebb o6ta ismert



szulfonamidszarmazék). Els6sorban a colon gyulladasos betegségeiben hatékony,
kevésbé Crohn-betegségben.

Mellékhatasai kozil hanyinger, hanyas, fejfjas, artharlgia, myalgia a gyakoribbak,
ritkan a szulfonamidkomponens miatt csontvel6-depresszido és allergias reakcidok
emlithetdék. Adagja kezdetben 4 g/nap, ami csdkkenthet6 2 g/nap mennyiségre fenntarté
kezeléskor.

A késobb kifejlesztett olsalazin (olsalazin sodium) molekuldjaban az azo kotés két 5-
aminoszalicilsav egységet kapcsol 6szze Az azo kotés ui. nagymértékben lassitja az 5-
ASA felszivodasat a vékonybélben, de a vastagbélben ez baktériumok hatasara
felbomlik. Mellékhatasok (nagyobb adagok utan): hanyinger, hasi fajdalom, hasmenés.
Ezek kozul leggyakoribb a hasmenés (10%), melyet nem szabad Osszetéveszteni a

gyulladasos bélbetegséget kiséré hasmenéssel.

Glukokortikoidok

Er6s gyulladascsokkentdé hatasuk itt is érvényesul.. Leggyakrabban alkalmazott
szarmazékok a prednisolon, methylprednsiolon és a hydrocortison. Legtébbszor
helyileg (kap vagy hab forméban) viszik be a lokalis hatas biztositasa és a szisztémas
hatasok csokkentése céljabdl. A budesonidot (Budenofalk, 3 mg-os kapszulak) az IBD
kezelésében alkalmazzak oralisan, de elonydsebb rektalisan, mert oralis beadasat

kovetden igen gyorsan lebomlik a majban (“first pass” hatas).

Citotoxikus szerek

Az azathioprim és a 6-mercaptopurin olyan citosztatikumok, melyek felezési ideje
igen révid (2 ora), de aktiv metabolitjuk bekoncentralodik a sejtekben. 3-6 hdnapos
kezelés utan a betegek 50-60%-a remisszidba jut, és ez fenn is tarthato.

A folsav-antagonista methotrexat elsésorban a Crohn betegségben hatasos, olyan

adagban, mely valdszinlleg nem rendelkezik antiproliferativ hatassal (és erés



mellékhatasokkal), de gatolja a gyulladasos folyamatot (lasd meég rakellenes szerek

fejezetében).

TNF-a ellenes szerek

Az Infliximab (Remicaid) TNF-a ellenes monoklonalis antitest, mely tobbféle reumas
korkép és pszoriazis mellett Crohn-betegség kezelésére is alkalmasnak bizonyult (de
biztatdbak az eredmények rectocolitisben is). Crohn betegség esetében a betegek 2/3-
nal tlneti javulast és 1/3-nal a betegség remissziojat erdményezte. Legjelentésebb
mellékhatdsai immunszupressziv voltaval fliggnek 6ssze: infekciok ,TBC exacerbécio.
Adagja 5 mg/kg infaziéban, a 2. és 6. héten ismételni kell. Hatasossag esetén a
remisszio fenntartasara az infazids kezelést ismétlik 6-12 hetente.

A hasonl6 hatasmechanizmusu, de teljesen human eredetld TNF-a ellenes monoklonalis
antitest, az adalimumab (Humira) hatékonysaga Crohn betegségben még kivizsgalas
alatt all (lasd még immunfarmakolégia). Ezen szerek elterjedését jelenleg igen magas
aruk is akadalyozza.

Klinikai kivizsgalas alatt van a Crohn betegség kezelésére egy IFN-y ellenes

monoklonélis antitest is.
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