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Roézne oblicza kwasu acetylosalicylowego — nie tylko
dziatanie kardioprotekcyjne

New studies on aspirin — more than cardioprotection
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Streszczenie

Kwas acetylosalicylowy zsyntetyzowano po raz pierwszy w drugiej potowie XIX wieku i z czasem zaczeto
odkrywac jego wlasciwoéci lecznicze takie jak dziatanie przeciwgoraczkowe, przeciwzapalne czy prewencyjne na
uklad sercowo-naczyniowy, a takze jego dzialania niepozadane jak powigzanie z zapaleniem blony sluzowej zoladka
czy z zespolem Reye’a u dzieci. Pojawily si¢ pierwsze doniesienia o mozliwym dzialaniu prewencyjnym kwasu
acetylosalicylowego na wystapienie raka jelita grubego. Obecnie niejasny jest mechanizm dziatania, optymalna
dawka oraz wplyw dlugotrwalego stosowania tego typu terapii, ale z pewnoscia dalsze badania nad mozliwym
dziataniem prewencyjnym kwasu acetylosalicylowego w innych schorzeniach mogg okaza¢ si¢ rokujace. Geriatria
2019; 13: 244-247.
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Abstract

Aspirin was first synthesized in the 50’s of the nineteenth century and over time began to be discovered as
an antipyretic and anti-inflammatory drug, also later used in cardiovascular prevention. It was also noted that its
side effects included an association with gastritis or Reye’s syndrome. Also the first reports of possible preventive
action of acetylsalicylic acid on the occurrence of colorectal cancer appeared. Currently the mechanism as well
as the optimal dose and the impact of long-term use of this type of therapy are unclear but further research into
possible preventive effects of aspirin in other disease may be promising. Geriatria 2019; 13: 244-247.
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Wstep sie nie tylko z przeciwdzialaniem negatywnym skut-
Kwas acetylosalicylowy zsyntetyzowano po raz kom zapalenia, ale tez z inhibicjg funkeji ptytek krwi

pierwszy w drugiej polowie XIX wieku, a od 1897 oraz redukcja syntezy tromboksanu A, (TXA,) - do

roku, gdy pojawit si¢ na rynku pod nazwg ,,aspiryna”, dzi$ sq to jego najwazniejsze wlasciwoscilecznicze. Na

zaczeto odkrywacd jego wlasciwosci lecznicze takie poczatku naszego stulecia pojawily si¢ takze pierwsze

jak dziatanie przeciwgoraczkowe, przeciwzapalne, doniesienia o mozliwym dzialaniu prewencyjnym

prewencyjne na uktad sercowo-naczyniowy a takze kwasu acetylosalicylowego na wystapienie raka jelita

jego powigzanie z zapaleniem blony §luzowej zotadka. grubego [1].

Z czasem jego popularno$¢ zaczeta malec ze wzgledu na

pojawienie sie i powszechne stosowanie paracetamolu Zastosowanie kwasu

(1956 r.) i ibuprofenu (1962 r.) oraz powigzanie kwasu acetylosalicylowego

acetylosalicylowego z zespolem Reye’a u dzieci, czyli Kwas acetylosalicylowy nalezy do grupy nieste-

wystepowaniem patologicznych zmian w narzadach roidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ) i charak-

takich jak mdzg i watroba po podaniu tego leku [1]. teryzuje si¢ wlasciwodciami przeciwgorgczkowymi,
W latach 60. XX wieku kwas acetylosalicylowy przeciwbdlowymi, przeciwzapalnymi i antyagrega-

okazal si¢ mie¢ istotne dziatanie przeciwplytkowe, cyjnymi. Obecnie jego zastosowanie u 0s6b dorostych

ajego hamowanie cyklooksygenazy-1 (COX-1) wigzalo obejmuje przede wszystkim choroby sercowo-
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naczyniowe, takie jak: ostre i przewlekle zespoty wien-
cowe, stany po rewaskularyzacji tetnic wieicowych,
wtorna prewencja sercowo-naczyniowa [2].

W redukgji incydentéw sercowo-naczyniowych
stosuje si¢ dawke nasycajaca kwasu acetylosalicylowego
w przedziale 150-300 mg [3], a nastepnie zalecane
sa podtrzymujace dawki w przedziale 75-100 mg.
Dawki > 325 mg stosowane s3 ze wzgledu na dzialanie
przeciwbdlowe i przeciwgoraczkowe kwasu acety-
losalicylowego. U pacjentéw po przebytym udarze
niedokrwiennym moézgu badz doswiadczajacych prze-
mijajacych atakéw niedokrwiennych (TIA) zalecane
jest stosowanie dawki przewleklej (75-150 mg), u cho-
rych z wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym,
chorobg wiencows czy zwezeniem tetnic szyjnych jest
to 75 mg. Skuteczno$¢ nizszych dawek kwasu acety-
losalicylowego ma istotne znaczenie w zmniejszeniu
ryzyka wystapienia dzialan niepozadanych takich jak
krwawienia z przewodu pokarmowego [4].

Dziatanie przeciwplytkowe

W 1961 roku, niemalze sto lat po odkryciu
plytek krwi przez Maxa Schultze’a (1865 r.), dwdch
oksfordzkich naukowcéw, John Poole i John French
zaobserwowalo, ze skutecznym zapobieganiem two-
rzenia si¢ zakrzepéw mogtoby by¢ zahamowanie
funkgji tych wlasnie elementéw morfotycznych krwi.
W roku 1966 Armand Quick powiazal ze sobg dwie
obserwacje — zastosowanie kwasu acetylosalicylowego
powodowato wydluzenie czasu krwawienia tak samo
jak u pacjentéw z choroba von Willebranda, w ktdrej
niedobér czynnika krzepniecia VIII prowadzi do
zmniejszonej krzepliwosci objawiajacej si¢ skfonnoscia
do krwawien pourazowych czy tez samoistnych. W ten
sposob pojawily sie doniesienia 0 mozliwym dziataniu
przeciwptytkowym kwasu acetylosalicylowego, ktore
nastepnie zostaly potwierdzone przez Samuelssona
w 1975 roku. Dowidd! on, Ze czynnikiem powodujacym
wazokonstrykcje aorty u krolika jest tromboksan A,
(TXA,) oraz ze kwas acetylosalicylowy i indometacyna
przyczyniaja sie do zahamowania jego dziatania. Wraz
zodkryciem cyklooksygenazy w 1976 roku mechanizm
dziatania kwasu acetylosalicylowego okazal sie do$¢
jasny [1].

Kwas acetylosalicylowy poprzez nieodwracalng
inaktywacje cyklooksygenazy-1 hamuje synteze
tromboksanu A, na caly okres zycia ptytki krwi.
Jego dzialanie jest wigc zalezne nie tylko od podanej
dawki, ale tez od tego w jak krotkim czasie u danego
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pacjenta pojawig sie nowe plytki krwi — jako ze okres
biologicznego poéttrwania w krwioobiegu wynosi zale-
dwie 20 minut, a lek przyjmowany jest raz dziennie,
takie zmiennosci osobnicze mogg by¢ problematyczne
w osiggnieciu optymalnego efektu leczniczego dla
danego pacjenta [5].

Jak juz wyzej wspomniano, dawka nasyca-
jaca kwasu acetylosalicylowego jest jednorazowo
150-300 mg, a nastepnie stosowane sg dawki w prze-
dziale 75-100 mg jako dawka uzupelniajaca we wtdrnej
prewencji sercowo-naczyniowej, czyli po przebytym
zawale serca lub w przypadku choroby wiericowej [3,4].

Pomimo ze wedlug najnowszych zalecen Polskiego
Towarzystwa Nadci$nienia Tetniczego [6] z 2019
roku kwas acetylosalicylowy nie jest juz zalecany
w prewencji pierwotnej u pacjentéw z nadci$nieniem
tetniczym, kazdy pacjent z nadci$nieniem tetniczym
i powiklaniami sercowymi wymaga zastosowania
statyny i kwasu acetylosalicylowego. Jego stosowanie
jest wskazane w dawce przewleklej u 0séb z wysokim
ryzykiem sercowo-naczyniowym oraz m.in. wspolist-
niejacym nadci$nieniem tetniczym, chorobg wienicowa
czy zwezeniem tetnic szyjnych [4].

Prewencja wystapienia raka jelita
grubego

Wiele badan na temat prewencji sercowo-naczy-
niowej z uzyciem kwasu acetylosalicylowego wykazalo
proporcjonalng redukcje czestosci wystepowania
istotnych zdarzen sercowo-naczyniowych, a takze
zmniejszenie czesto$ci wystepowania zawatu [5].

Flossmann et al. [7] w randomizowanym, dtugo-
terminowym badaniu zaobserwowali, Ze zastosowa-
nie kwasu acetylosalicylowego w dawce co najmniej
300 mg dziennie przez pie¢ lat wykazuje sie dzialaniem
prewencyjnym na wystapienie raka jelita grubego.
Okazalo si¢ jednak, ze ma to prawdopodobnie zna-
czenie tylko w prewencji pierwotnej — Hull et al. [8]
w swoim badaniu na grupie pacjentéw wysokiego
ryzyka z gruczolakami jelita grubego wykazali, ze
stosowanie kwasu eikozapentaenowego oraz kwasu
acetylosalicylowego nie wigzalo si¢ ze zmniejszeniem
wielkosci tychze nowotwordw, jednakze wigzalo sie
ze zmniejszeniem ilosci gruczolakéw, a tym samym
- dzialaniem prewencyjnym na wystapienie tego
nowotworu.

Obecnie jednak brak jest ostatecznego konsensusu
na temat diugotrwalego stosowania kwasu acetylosa-
licylowego w celu prewencji wystapienia raka jelita
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grubego, zwlaszcza w populacjach niskiego ryzyka. Nie
zostala takze ustalona optymalna dawka i dokltadny
mechanizm tego dzialania, wiec oczekiwane sg dalsze
badania w tym kierunku [9,10].

Inne zastosowania kwasu
acetylosalicylowego i dziatania
niepozadane

Kwas acetylosalicylowy, jako sktadowa tera-
pii przeciwplytkowej, jest powszechnie stosowany
u pacjentdéw po przebytym udarze niedokrwiennym
mozgu badz doswiadczajacych przemijajacych atakow
niedokrwiennych (TIA) pochodzenia tetniczego -
w metaanalizie na sze$ciu badaniach klinicznych zaob-
serwowano, ze kwas acetylosalicylowy sam w sobie nie
zapobiega udarom mozgu czy $mierci, takze z przyczyn
sercowo-naczyniowych, natomiast istotnie zmniejsza
czesto$¢ wystepowania tych zdarzen, dotyczacych
takze naczyn wiencowych. Obecnie kwas acetylosalicy-
lowy w monoterapii lub w potaczeniu z dipirydamolem
o dlugim uwalnianiu lub klopidogrelem jest uwazany
za terapi¢ pierwszego wyboru [11].

Jego zastosowanie w reumatoidalnym zapaleniu
stawOw tez obecnie pozostaje pod znakiem zapytania
—jednoczesne stosowanie NLPZ wraz z metotreksatem
zostalo uznane za bezpieczny rodzaj terapii, jezeli
towarzyszy jej monitorowanie stanu chorego, jednakze
uznano, ze powinno sie unikac stosowania dawek prze-
ciwzapalnych kwasu acetylosalicylowego [12].

Zastosowanie kwasu acetylosalicylowego u pacjen-
tow z reumatoidalnym zapaleniem stawdéw mogloby
mie¢ istotne znaczenie w prewencji sercowo-naczy-
niowej — ze wzgledu na charakter zapalny tej choroby
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ryzyko miazdzycy oraz zawalu mieénia sercowego
wzrasta [13] ijezeli nie stojg na przeszkodzie dziatania
niepozadane ze strony ukladu pokarmowego mozna
takze rozwazy¢ zastosowanie terapii prewencyjne;j.

Podsumowanie

Kwas acetylosalicylowy jest lekiem o wielu
obliczach i zastosowaniach - niegdy$ jako jeden
z pierwszych niesteroidowych lekéw przeciwzapal-
nych, obecnie postrzegany przede wszystkim jako
lek zapobiegajacy agregacji plytek krwi w prewencji
choréb sercowo-naczyniowych. Pomimo pojawiania
si¢ coraz to nowszych lekdéw przeciwplytkowych
nadal stanowi podstawe leczenia w prewencji wtdrnej
sercowo-naczyniowej. Nowe badania na temat jego
mozliwego zastosowania w zapobieganiu wystepowa-
nia nowotwor6w rokuja, ze moze okazac si¢ skuteczny
w swoim plejotropowym dziataniu - oczekiwane sa
dalsze badania na ten temat.
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