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STRESZCZENIE 

Kwas acetylosalicylowy to substancja lecznicza stosowana szeroko w lecznictwie. Właściwość hamowania 

agregacji płytek krwi jest powszechnie wykorzystywana w prewencji chorób sercowo-naczyniowych. Rola 

kwasu acetylosalicylowego jest dobrze ustalona w prewencji wtórnych incydentów sercowo-naczyniowych, 

natomiast w prewencji pierwotnej incydentów sercowo-naczyniowych zdania badaczy i towarzystw kardiolo-

gicznych są podzielone. W przedstawionych badaniach kwas acetylosalicylowy zmniejszał ryzyko wystąpienia 

epizodów sercowo-naczyniowych, jednakże często ryzyko występowania krwawień przewyższało korzyści z za-

stosowania kwasu acetylosalicylowego w prewencji pierwotnej. Na rynku dostępnych jest wiele produktów 

kwasu acetylosalicylowego. W celu zmniejszenia ryzyka wystąpienia miejscowego działania drażniącego w 

przewodzie pokarmowym można rozważyć stosowanie postaci powlekanych. Obiecujące wydaje się połącze-

nie kwasu acetylosalicylowego z glicyną, która zwiększa rozpuszczalność kwasu acetylosalicylowego oraz ma 

właściwości protekcyjne. 

SŁOWA KLUCZOWE: kwas acetylosalicylowy, prewencja, incydenty sercowo-naczyniowe, glicyna. 

 

ABSTRACT 

REVIEW OF CURRENT GUIDELINES AND STUDIES ON USE OF ACETYLSALICYLIC ACID IN THE PRIMARY CARDIO-

VASCULAR EVENTS PREVENTION 

Acetylsalicylic acid is a medicinal substance common use in medicine. The property of inhibiting platelet ag-

gregation is widely used in the prevention of cardiovascular diseases. The role of acetylsalicylic acid is well 

established in the prevention of secondary cardiovascular events, while in the primary prevention of cardio-

vascular events, the opinions of researchers and cardiology association are divided. In the presented studies, 

acetylsalicylic acid reduced the risk of cardiovascular episodes, however, the risk of bleeding was often 

greater than the benefits of aspirin in primary prevention. There are many acetylsalicylic acid products avail-

able on the market. In order to minimize the risk of local irritation in the gastrointestinal tract, the use of 

film-coated formulations should be considered. The combination of acetylsalicylic acid and glycine seems 

promising, which increases the solubility of acetylsalicylic acid and has protective properties. 

KEYWORDS: acetylsalicylic acid, prevention, cardiovascular events, glycine. 

 

 

1. Wstęp 

Kwas acetylosalicylowy (ASA) to substancja lecznicza 

należąca do grupy niesteroidowych leków przeciwzapal-

nych. Powszechne zastosowanie ASA w lecznictwie rozpo-

częło się pod koniec XIX w. i trwa do czasów dzisiejszych. 

Kwas acetylosalicylowy można określić mianem leku XX w. 

– jest nieprzerwalnie stosowany od momentu wprowadze-

nia, cieszy się niesłabnącym zainteresowaniem badaczy, a 

na przestrzeni lat dodawano mu nowe zastosowania. W za-

leżności od dawki rozróżnić można poszczególne wskazania 

terapeutyczne: prewencję chorób układu sercowo - naczy-

niowego, działanie przeciwbólowe, działanie przeciwgo-

rączkowe. Celem pracy jest przedstawienie aktualnych wy-

tycznych dotyczących zastosowania ASA w prewencji pier-

wotnej incydentów sercowo-naczyniowych, przedstawienie 

wyników trzech najnowszych wieloośrodkowych badań za-

stosowania kwasu acetylosalicylowego w prewencji pier-

wotnych incydentów sercowo-naczyniowych oraz odniesie-

nie się do rozwiązań związanych z minimalizacją krwawie-

nia z układu pokarmowego, wynikającego z przewlekłego 

stosowania ASA. 

 

2. Mechanizm działania kwasu acetylosalicylowego 

Kwas acetylosalicylowy jest nieodwracalnym inhibito-

rem cyklooksygenaz w dwóch formach: COX-1 i COX-2 [1]. 

Na poziomie molekularnym odpowiada za to modyfikacja 

centrum aktywnego enzymów, która zachodzi w wyniku 

reakcji acetylacji seryny cyklooksygenaz, odpowiednio w 

pozycji 529 w COX-1 oraz w pozycji 516 COX-2. Zmiana ta 

uniemożliwia związanie się kwasu arachidonowego z enzy-

mem [2]. Cyklooksygenazy są to enzymy odpowiedzialne za 

syntezę z kwasu arachidonowego prostanoidów: prosta-
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glandyn, prostacyklin i tromboksanu [3]. Poszczególne wła-

ściwości ASA wynikają z różnorodnych działań prostanoi-

dów, których synteza jest hamowana [4].  

Według różnych doniesień kwas acetylosalicylowy wy-

kazuje 50-100-krotnie [5], a nawet 170-krotnie większe 

powinowactwo do COX-1 – formy konstytutywnej występu-

jącej m.in. w płytkach krwi i komórkach błony śluzowej 

żołądka [2]. Cecha ta wpływa na dobór niższych dawek ASA 

we wskazaniu przeciwzakrzepowym wykorzystywanym w 

prewencji incydentów układu sercowo-naczyniowego. 

Mniejsze powinowactwo ASA do cyklooksygenazy 2 – formy 

indukowalnej, która odpowiada za wytwarzanie prostanoi-

dów związanych z reakcją zapalną – zadecydowało o dobo-

rze wyższych dawek kwasu acetylosalicylowego do stoso-

wania we wskazaniu przeciwzapalnym [4]. 

 

3. Wytyczne dotyczące stosowania ASA w prewencji 

pierwotnej incydentów sercowo-naczyniowych 

Rola kwasu acetylosalicylowego w prewencji wtórnej 

incydentów sercowo-naczyniowych jest uznana zarówno w 

europejskich, jak i amerykańskich wytycznych praktyki kli-

nicznej [6].Poparte jest to badaniami, których wyniki do-

wodzą, że korzyści ze stosowania ASA przewyższają ryzyko 

wystąpienia działań niepożądanych. Terapia przeciwpłyt-

kowa kwasem acetylosalicylowym redukuje ilość incyden-

tów sercowo-naczyniowych oraz przekłada się na zmniej-

szenie śmiertelności z tym związanej [7]. 

W prewencji pierwotnej incydentów sercowo-

naczyniowych rola kwasu acetylosalicylowego jest niejed-

noznaczna. Wytyczne Europejskiego Towarzystwa Kardiolo-

gicznego (ESC) pochodzące z 2016 r. nie zalecają stosowa-

nia leczenia przeciwpłytkowego u pacjentów niecierpią-

cych na choroby układu sercowo-naczyniowego, ze względu 

na wysokie ryzyko pojawienia się poważnego krwawienia 

[6]. Aktualne amerykańskie zalecenia zostały przyjęte w 

lutym 2019 r. przez American College of Cardiology oraz 

American Heart Association. Są one następstwem opubli-

kowanych wyników wielu badań, które dotyczyły stosunku 

korzyści do ryzyka ze stosowania ASA w prewencji pierwot-

nej. Zalecenia dopuszczają przyjmowanie aspiryny w daw-

ce 75-100 mg/dziennie u pacjentów w wieku od 40 do 70 

lat, u których ryzyko wystąpienia incydentów sercowo-

naczyniowych przewyższa podwyższone ryzyko wystąpienia 

krwawienia. Kwas acetylosalicylowy w prewencji pierwot-

nej nie powinien być stosowany u pacjentów powyżej 70 

roku życia oraz u pacjentów ze zwiększonym ryzykiem wy-

stąpienia krwawienia (bez względu na wiek). Przyjęte sta-

nowisko jest bardziej krytyczne od poprzednio obowiązują-

cych amerykańskich zaleceń [8]. 

 

4. Badania zastosowania kwasu acetylosalicylowego w 

pierwotnej prewencji incydentów sercowo-naczynio-

wych 

— ARRIVE (Aspirin to Reduce Risk of Initial Vascular 

Events) [9] 

Badanie z założeniem oceny skuteczności i bezpieczeń-

stwa stosowania ASA u pacjentów z umiarkowanym ryzy-

kiem wystąpienia incydentu sercowo-naczyniowego prze-

prowadzone zostało wieloośrodkowo w siedmiu krajach. 

Włączono ponad 12 tysięcy pacjentów, w odmiennych dla 

płci kryteriach wiekowych: mężczyźni od 55 roku życia z 

dwoma lub więcej czynnikami ryzyka, kobiety od 60 roku 

życia z trzema lub więcej czynnikami ryzyka. Badanie było 

randomizowane, podwójnie zaślepione i kontrolowane pla-

cebo. Pacjentom podawano tabletki dojelitowe zawierają-

ce 100 mg ASA bądź placebo. Średni okres obserwacji pa-

cjentów wynosił około 60 miesięcy. W tym czasie odbyło 

się 9 wizyt. Analiza aspektu bezpieczeństwa stosowania 

dowiodła, że krwawienia wystąpiły u 61 pacjentów z grupy 

ASA (0,97%) w porównaniu do 29 pacjentów z grupy place-

bo (0,46%). Ilość epizodów krwawienia w stosunku do ilości 

przebadanych osób i okresu wydaje się niewielka, co wię-

cej zdecydowana większość z występujących krwawień 

miała charakter łagodny. Efektywność terapii oceniana by-

ła poprzez wystąpienie jednego z pierwszorzędowych punk-

tów końcowych, którymi mogły być zgon z przyczyn serco-

wo-naczyniowych, pojawienie się incydentu w postaci za-

wału mięśnia sercowego czy udaru, napadu dusznicy bole-

snej bądź przemijającego ataku niedokrwiennego. Wystą-

pienie punktu końcowego dotyczyło 269 pacjentów z grupy 

przyjmującej ASA (4,29%) w porównaniu do 281 z grupy 

placebo (4,48%). 

— ASCEND (A Study of Cardiovascular Events in Diabetes) 

[10]  

Badanie miało na celu ocenę stosunku korzyści do ryzy-

ka wynikającego z podawania 100 mg ASA w postaci table-

tek powlekanych w prewencji pierwotnej incydentów ser-

cowo-naczyniowych u pacjentów cierpiących na cukrzycę. 

W randomizowanym badaniu przez średnio 7,4 lat obser-

wowano 15480 pacjentów. Do badania zakwalifikowano 

osoby powyżej 40. roku życia, bez względu na płeć. Po-

ważne incydenty sercowo naczyniowe wystąpiły u 658 pa-

cjentów z grupy przyjmującej ASA, co stanowiło 8,5% oraz 

u 743 pacjentów z grupy placebo (9,6%). Krwawienia w 

grupie przyjmującej aspirynę pojawiły się u 314 pacjentów 

(4,1%), natomiast w grupie placebo u 245 osób (3,2%). Za-

stosowanie ASA zmniejszyło ryzyko incydentów sercowo-

naczyniowych w porównaniu do placebo, ale jednocześnie 

zwiększyło ryzyko wystąpienia krwawienia. 

— ASPREE (Aspirin in Reducing Events in the Elderly) [11]  

Badanie zostało przeprowadzone w Australii i Stanach 

Zjednoczonych. Oceniano w nim wpływ aspiryny m.in. na 

zdarzenia sercowo-naczyniowe i krwawienie u zdrowych 

osób w podeszłym wieku. Włączono 19 144 pacjentów w 

wieku 70 lat lub więcej (lub ≥65 lat wśród czarnoskórych i 

Latynosów w Stanach Zjednoczonych). Pacjenci nie byli 

obciążeni chorobami układu sercowo-naczyniowego, de-

mencją oraz niepełnosprawnością. W podeszłym wieku ry-

zyko wystąpienia incydentów sercowo-naczyniowych wzra-

sta. Osoby z grupy badanej przyjmowały kwas acetylosali-

cylowy w dawce 100 mg raz dziennie, w postaci tabletek 

powlekanych otoczką dojelitową. Po okresie trwania ob-

serwacji stwierdzono, że stosowanie małej dawki kwasu 

acetylosalicylowego jako podstawowej strategii zapobiega-

nia zdarzeń sercowo-naczyniowych u osób w podeszłym 

wieku spowodowało istotne zwiększenie ryzyka wystąpienia 

krwotoku (nie tylko z układu pokarmowego). Częstość po-

ważnych krwotoków obliczono na 8,6/1000 osobo-lat, co 

dotyczyło 361 pacjentów z grupy przyjmującej terapię 

kwasem acetylosalicylowym. W grupie placebo krwotoki 

wystąpiły u 265 pacjentów, co dało współczynnik 6,2/1000 

osobo-lat. Terapia ASA nie obniżyła w sposób znaczący ry-

zyka choroby sercowo-naczyniowej w porównaniu do pla-

cebo. Pojawienie się incydentów sercowo-naczyniowych 

wystąpiło u 448 pacjentów w grupie przyjmującej ASA – co 

daje współczynnik 10,7/1000 osobo-lat. W grupie przyjmu-

jącej placebo było to 474 pacjentów, których ilość przeło-

żyła się na współczynnik równy 11,3/1000 osobo-lat. Auto-
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rzy badania wskazują, że ta próba ma pewne ograniczenia. 

Jednym z nich jest niski „adherence” (zgodność z zalece-

niami lekarskimi) ze strony pacjentów (w końcowym okre-

sie badania tylko około dwie trzecie pacjentów nadal po-

dejmowało przypisaną interwencję). Mogło to doprowadzić 

do niedoszacowania korzyści płynącej z przyjmowania kwa-

su acetylosalicylowego w prewencji pierwotnej incydentów 

sercowo-naczyniowych. Uzyskane wyniki nie pokazują w 

sposób jednoznaczny istotnego wpływu na skuteczność 

prewencji przy pomocy ASA u osób w wieku podeszłym. 

Analizując zarówno opisane postępowanie w najnow-

szych wieloośrodkowych badaniach [9-11], jak i zapisy za-

leceń dotyczących zastosowania kwasu acetylosalicylowego 

w prewencji incydentów sercowo-naczyniowych [6,8], wy-

daje się, że odpowiednimi w tym wskazaniu są dawki z za-

kresu 75-100 mg ASA. W przytoczonych szerokich, wieloo-

środkowych badaniach stosowano kwas acetylosalicylowy w 

dawce 100 mg [9-11]. Odpowiednio dobrana dawka to je-

den z czynników mających na celu zmniejszenie ryzyka wy-

stąpienia krwawień, osiągnięcia lepszej tolerancji terapii 

ASA i uzyskania dobrego efektu terapeutycznego [12].  

 

5. Modyfikacje produktów leczniczych zawierających 

kwas acetylosalicylowy, mające na celu zminimalizowa-

nie ryzyka działań niepożądanych 

Najpopularniejszą formulacją tabletek zawierających 

ASA we wskazaniach kardiologicznych są tabletki dojelito-

we (około 22 preparaty na rynku polskim - liczba dotyczy 

nazw handlowych, bez rozróżniania dawki); niewielka 

część produktów obecnych na rynku jest w postaci zwy-

kłych tabletek (4 produkty) [13]. Tabletki dojelitowe mają 

ograniczyć miejscowe działanie kwasu acetylosalicylowego 

na śluzówkę żołądka przechodząc w stanie niezmienionym 

do dalszych miejsc przewodu pokarmowego [12]. Może to 

zmniejszać ryzyko występowania krwawienia żołądkowo-

jelitowego i uszkodzeń błony śluzowej górnych odcinków 

przewodu pokarmowego [14]. W badaniu porównującym 

skuteczność różnych formulacji tabletek zawierających 

kwas acetylosalicylowy w dawce 75 mg oceniono, że ta-

bletki niepowlekane wykazują wyższą efektywność działa-

nia w porównaniu do tabletek powlekanych o takiej samej 

dawce ASA. Prawdopodobnie wynika to z mniejszej biodo-

stępności, związanej ze słabszą absorpcją w wyższym pH 

jelita cienkiego. Autorzy zwracają uwagę, że może to wią-

zać się z niewystarczającą aktywnością przeciwpłytkową, 

która w szczególności stanowi zagrożenie dla pacjentów o 

wyższej masie ciała [15]. 

Innym rozwiązaniem jest dodanie drugiego składnika, 

który będzie pełnił rolę protekcyjną. Na rynku dostępne są 

połączenia kwasu acetylosalicylowego z glicyną [13]. Czą-

steczki aminokwasów prostych, np. glicyny mogą powlekać 

hydrofobowe cząsteczki ASA, nadając im właściwości hy-

drofilowe, w konsekwencji zwiększając rozpuszczalność 

kwasu acetylosalicylowego. Pochodząca od ASA wolna gru-

pa karboksylowa, która może oddziaływać drażniąco na 

błonę śluzową żołądka, wchodzi w interakcję z grupą ami-

nową aminokwasu prostego – w tym przypadku glicyny. Ten 

prawdopodobny mechanizm wpływa zarówno na polepsze-

nie rozpuszczalności, jak i na zmniejszenie działania draż-

niącego ASA [16]. 

Przeprowadzono badanie sprawdzające tolerancję po-

dawania połączenia kwasu acetylosalicylowego z glicyną u 

1135 pacjentów. Zaobserwowano znaczny spadek wystę-

powania działań niepożądanych u pacjentów. Ilość osób, u 

których nie występowały działania niepożądane zwiększyła 

się z 28,2% (dla konwencjonalnej terapii ASA) do 60,6% (dla 

połączenia ASA z glicyną). Odsetek osób, u których zawsze 

występowały działania niepożądane związane z wpływem 

ASA na przewód pokarmowy zmniejszył się z 8,5% do 0,5% 

(w grupie 470 pacjentów wcześniej przyjmujących ASA). 

Tolerancja leczenia kwasem acetylosalicylowym w połą-

czeniu z glicyną została oceniona na poziomie znakomitym 

i dobrym przez 98% pacjentów [17]. Interesujących danych 

dostarcza również badanie porównujące tolerancję poda-

wania kwasu acetylosalicylowego w dawce 500 mg do połą-

czenia 500 mg ASA z 250 mg glicyny dziennie u 20 zdro-

wych ochotników. Pacjenci przyjmujący aspirynę z glicyną 

nie zgłaszali w 4 tygodniowym okresie badania żadnych 

działań niepożądanych o charakterze dyspeptycznym. W 

grupie przyjmującej sam kwas acetylosalicylowy 9 z 10 ba-

danych zgłosiło działania niepożądane związane z objawa-

mi niestrawności np. bólem w nadbrzuszu. W badaniu en-

doskopowym nie zaobserwowano różnic pomiędzy dwiema 

grupami pacjentów [18]. 

 

6. Podsumowanie 

Wyniki z przedstawionych wieloośrodkowych prób kli-

nicznych [9-11] nie wykazują jednoznacznie wysokich ko-

rzyści z zastosowania ASA w prewencji pierwotnej incyden-

tów sercowo-naczyniowych. W grupach pacjentów przyj-

mujących kwas acetylosalicylowy obserwuje się mniejsze 

ryzyko wystąpienia incydentów. Zwiększone ryzyko wystą-

pienia krwawienia, wynikające z niespecyficznego hamo-

wania aktywności cyklooksygenazy zawartej w komórkach 

błony śluzowej żołądka, często przewyższa korzyści z pre-

wencyjnego zastosowania kwasu acetylosalicylowego. Za-

stosowanie ASA w prewencji pierwotnej musi być poparte 

indywidualną kalkulacją, która oszacuje czy podwyższone 

ryzyko wystąpienia krwawienia przewyższy ryzyko wystą-

pienia incydentów sercowo-naczyniowych. Sytuacja taka 

rodzi również wiele wyzwań dla przemysłu farmaceutycz-

nego, by fundamentalny lek zalecany w terapiach przeciw-

płytkowych miał zminimalizowane ryzyko pojawienia się 

działań niepożądanych. Wpływ glicyny na działanie kwasu 

acetylosalicylowego wydaje się obiecującym rozwiązaniem 

zminimalizowania podwyższonego ryzyka występowania 

krwawień z przewodu pokarmowego w prewencji incyden-

tów sercowo-naczyniowych, przy zachowaniu skuteczności 

działania ASA. Pozytywne wyniki przytoczonych badań, 

wymagają potwierdzenia w badaniach na większej popula-

cji i w dłuższym okresie stosowania. 

 

7. Wykaz skrótów 

ARRIVE Aspirin to Reduce Risk of Initial Vascular Events  

ASA acetysalicylic acid, kwas acetylosalicylowy 

ASCEND  A Study of Cardiovascular Events in Diabetes 

ASPREE  Aspirin in Reducing Events in the Elderly 

COX-1  cyclooxygenase-1, cyklooksygenaza-1 

COX-2  cyclooxygenase-2, cyklooksygenaza-2 

ESC European Society of Cardiology, Europejskie To-
warzystwo Kardiologiczne 
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