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Streszczenie

Zespdt jelita nadwrazliwego (zjn) jest czestym przewlektym schorzeniem gastroenterologicznym. Diagnoza opiera
sie na wystepowaniu przewlektego lub nawracajacego bolu brzucha, zwigzanego ze zmiang rytmu wypréznien; na-
lezy jednak pamietac, Ze zjn jest schorzeniem heterogennym, mogacym u réznych oséb dawac rézne objawy. Ze-
spot jelita nadwrazliwego moze by¢ czasem bardzo trudny do leczenia, jednak zasadniczym celem terapii powinno
by¢ uzyskanie jak najwyzszej satysfakcji pacjenta, a co za tym idzie poprawy jakosci zycia (QOL) przy w miare mozli-
wosci jak najmniejszych kosztach. Takie sa najczestsze korzysci postepu naszej wiedzy w zakresie obrazu klinicznego,
patofizjologii i leczenia zjn. W niniejszym rozdziale przedstawiono aktualne teorie dotyczace patofizjologii oraz epi-
demiologii, objawoéw klinicznych, choréb wspdtwystepujacych oraz obecne wytyczne dotyczace leczenia tego ze-
spotu. Gtéwny nacisk potozony jest na znaczenie aspektéw psychospotecznych w opiece nad pacjentem z zjn.

Opis przypadku

28-letnia kobieta skierowana do gastroenterologa przez leka-

rza pierwszego kontaktu celem diagnostyki i leczenia utrzymuja-
cych sie od roku béléw brzucha i zapar¢ stolca. Pacjentka zgtasza
wystepowanie okresowych boléw brzucha i wzde¢, zwiazanych
Z uczuciem parcia na stolec. Jako zaparcie rozumie ona oddawa-
nie twardego, zapieczonego stolca, trudnosci w jego ewakuadji
oraz towarzyszace temu uczucie niepetnego wyproéznienia. Do
wypréznienia dochodzi co 1-2 dni. Béle brzucha i wzdecia uste-
puja po wypréznieniu. Podobne objawy zdarzaly sie juz od cza-
sow nauki w college'u, zwigzane byly ze stresem, lecz miaty zde-
cydowanie mniejsze nasilenie i pacjentka nigdy nie szukata z tego
powodu pomocy lekarskiej. W chwili obecnej objawy te, a szcze-
golnie béle brzucha i wzdecia, powoduja, ze trudno jej skoncen-
trowac sie na pracy, co prowadzi do absencji w pracy 1-2 dni

w miesigcu. Czesto zaburza to takze jej sen, gtéwnie gdy objawy
sie nasilaja, co jest przyczyna uczucia zmeczenia w ciggu dnia. Pa-
cjentka stara sie przyjmowac wiecej ptynéw oraz réznych srod-
kéw przeczyszczajacych i preparatéw btonnika. Chociaz prepara-
ty te pomagaja w wypréznieniach, jednak pacjentka niechetnie
je przyjmuje. Uczucie dyskomfortu i naglacego wypréznienia po-
wodowane przez $rodki przeczyszczajace s bardzo ktopotliwe,
pacjentka wciaz odczuwa béle brzucha i wzdecia, ktére czasami
nasilaja sie po lekach. Neguje utrate masy ciata, domieszke krwi
w stolcu, rodzinne obciazenie rakiem jelita grubego. Coroczne
badania ginekologiczne, bez odchylen od stanu prawidtowego.
Badanie fizykalne prawidtowe, poza nieznacznie rozdetg dolng
czescig brzucha, tkliwa palpacyjnie, bez objawdw otrzewnowych.

Badanie per rectum w granicach normy, poza paradoksalnym skur-
czem miesni dna miednicy podczas wykonywania polecenia par-
cia. Diagnoze zespotu jelita nadwrazliwego z zaparciem omoé-
wiono z pacjentka. Pacjentka otrzymata odpowiednie materiaty
edukacyjne. Po kilku regularnych wizytach u swojego lekarza pro-
wadzacego nastapita poprawa. Zwigzane to byto z unikaniem
wielu niekorzystnych czynnikéw pokarmowych oraz z wigcze-
niem lubiprostonu. Chociaz bél brzucha, wzdecia i uczucie nie-
petnego wypréznienia zmniejszyly sie, pacjentke wciaz niepoko-
ja te objawy. Zalecono wiec niewielkg dawke tréjpierscieniowych
lekow przeciwdepresyjnych oraz probiotyki.

Definicja i epidemiologia

Zespol jelita nadwrazliwego (zjn) jest czynnosciowym
zaburzeniem przewodu pokarmowego, charakteryzu-
jacym sie bolem brzucha, zwigzanym ze zmiang kon-
systencji stolca i/lub rytmu wypréznien. Zespot jeli-
ta nadwrazliwego jest czesto rozpoznawany zar6wno
przez lekarzy pierwszego kontaktu, jak i przez specjali-
stow. Szeroko wystepuje na $wiecie, szacuje sig, ze w Sta-
nach Zjednoczonych dotyczy 7-15% populacji. Generu-
je on roczne koszty diagnostyki i leczenia zaréwno bez-
posrednie, jak i posrednie - odpowiednio 1,35 miliarda
oraz przynajmniej 200 milionéw dolaréw.
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Patofizjologia

Wiedza na temat patogenezy zespotu jelita nadwrazliwe-
go poglebita sie w ostatnich latach, jednak wcigz nie jest
kompletna. Nie budzi watpliwosci, ze objawy zjn sg wy-
nikiem dysregulacji ,,0si moézg-jelito’, co manifestuje sie
zaburzeniami czucia trzewnego. Nie ma jednoznaczne-
go konsensusu, co lezy u podstaw etiologii tej dysregula-
cji, zaburzenie to bowiem moze by¢ spowodowane przez
kombinacje¢ wielu czynnikéw. Udowodniono, ze rodzaj
objawow zjn moze wynikaé z réznych czynnikéw etio-
logicznych w obrebie odpowiednich podgrup pacjentéw.
Na rycinie 60.1 zilustrowano podatnos¢ na czynniki wy-
zwalajgce oraz mechanizmy patofizjologiczne w obre-
bie ,,0si moézg-jelito”, mogace mie¢ wplyw na pojawianie
sie oraz zaostrzenie objawow zjn. Z tego powodu zjn jest
wielosktadnikowym zaburzeniem ze zlozona patofizjolo-

podatnos¢
na czynniki wyzwalajace

czynniki psychospoteczne —»

genetyka
Zywnoé¢ interakcje
czynniki infekcyjne mozg-jelito

czynniki zapalne

gia. Niestety, aktualnie wcigz brak jest biomarkerdéw, kt6-
re spelnilyby w sposéb pewny funkcje diagnostyczne zjn
lub znalazlyby zastosowanie w monitorowaniu postepéw
terapii.

Objawy kliniczne

Objawy ze strony przewodu pokarmowego

Kluczowym objawem zespolu jelita nadwrazliwego jest
przewlekly lub nawracajacy bdl i/lub dyskomfort w jamie
brzusznej zwigzany ze zmiang rytmu wyproéznien. Kryte-
ria Rzymskie III stosowane w diagnostyce zjn opubliko-
wane zostaly w 2006 roku. Sg one wymienione w tabeli
60.1 wraz z objawami dodatkowymi, zwykle spotykanymi
u pacjentéw z zjn, cho¢ nie zostaly one wlaczone w kry-
teria diagnostyczne [2]. Zespol jelita nadwrazliwego jest

mechanizmy patofizjologiczne zespotu jelita nadwrazliwego

rola OUN

- zmieniona modulacja bodzcéw sensorycznych
- spadek aktywacji szlaku
inhibitoréw boélowych

0$ mozg-jelito
- zaburzenia regulacji autonomicznej
« zmieniona o$ CRF-HPA

czynniki jelitowe

- wydzielanie serotoniny (signaling)

- interakcje flora bakteryjna-sluzéwka jelita
« reaktywnos¢ immunologiczna

- czynniki wydzielnicze

interakcje jelito-uktad immunologiczny
zmieniona czynnosc¢ ruchowa i wydzielnicza

nadwrazliwos¢ trzewna

Ryc.60.1 Oba —,moézgowe” oraz, jelitowe” mechanizmy oraz ich interakcje maja znaczenie w zespole jelita nadwrazliwego. Pacjenci z tym zespo-
tem wykazujg nadmierng odpowiedz na te czynniki, manifestujaca sie zmieniong modulacjg czynnosciowa i sekrecyjng oraz wzmozong wrazliwo-
$cig trzewna. OUN - osrodkowy uktad nerwowy; CRF — hormon uwalniajacy kortykotropine; HPA — podwzgodrze—przysadka—-nadnercza,
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Tabela 60.1 Oparte na objawach klinicznych Kryteria Rzymskie Il
stosowane w diagnostyce zespotu jelita nadwrazliwego

Tabela 60.2 Podziat zespotu jelita nadwrazliwego na podstawie ryt-
mu wypréznien i konsystendji stolca

Kryteria te powinny by¢ spetnione przez ostatnie 3 miesigce przed
wystapieniem objawow, co najmniej 6 miesiecy przed rozpozna-
niem:
Nawracajacy bol brzucha lub dyskomfort* przez co najmniej
3 dniw miesigcu przez 3 ostatnie miesigce zwigzany z 2 lub
wiecej ponizszymi cechami:
zmniejszat sie po defekacji
jego poczatek wigzat sie ze zmiang czestosci wyprdznien
jego poczatek wigzat sie ze zmianga konsystengji stolcow
Objawy dodatkowe (nie-diagnostyczne):
zaburzenia czestosci stolca (< 3 wyprdznien w tygodniu lub
> 3 wyprdznien dziennie)
zaburzenia konsystencji stolcow (stolec grudkowaty/twardy lub
luzny/wodnisty)
wypréznienia z wysitkiem, naglace lub uczucie niepetnego wy-
préznienia
stolce z domieszka $luzu
wzdecia brzucha

*Dyskomfort oznacza nieprzyjemne odczucie, nieopisywane jako bol.

czesto dzielony na podgrupy na podstawie dominujace-
go rytmu wypréznien. Konsystencja stolca uznana zosta-
fa za najlepszy wyznacznik zaburzen wypréznien w zjn,
bardziej niz czesto$¢ jego oddawania, i determinuje kla-
syfikacje zgodng z Kryteriami Rzymskimi III [2]. Te kry-
teria przedstawione zostaly w tabeli 60.2. Czesto$¢ wyste-
powania postaci zjn z biegunka (IBS-D, IBS with diarr-
hea), zjn z zaparciem (IBS-C, with constipation) i postaci
mieszanej (IBS-M, mixted IBS) jest podobna, cho¢ postaé
mieszana jest postacig najczeéciej spotykang w praktyce
lekarzy pierwszego kontaktu. Pacjenci czesto przechodza
z grupy do grupy, posta¢ mieszana wydaje si¢ najmniej
stabilna — mozliwe jest przejscie w postac z zaparciem lub
rzadziej z biegunka [3].

Objawy spoza przewodu pokarmowego

oraz choroby wspélistniejace

Pacjenci z zjn znacznie czesciej przychodza do gabinetow
lekarskich i indukuja wigcej kosztéw niz inni chorzy. Po-
nad potowa dodatkowych wizyt oraz dodatkowych kosz-
tow spowodowana jest objawami spoza przewodu po-
karmowego [4]. Objawy spoza przewodu pokarmowe-
go, czestsze u pacjentow z zjn niz w grupie kontrolnej, to
gltéwnie (zgodnie z czestoscig wystgpowania): bol glowy
(23-45%), bdl plecéw (27-81%), uczucie zmeczenia (36—
63%), bdle miesni (29-36%), bolesne stosunki piciowe
(9-42%), czeste oddawanie moczu (21-61%), inne ob-

Postac¢* llo$¢ opisywanych stolcow (w %)

Stolce twarde  Stolce luzne
lub grudkowate lub wodniste

Zjn z zaparciem (IBS-C) > 25% < 25%
Zjn z biegunka (IBS-D) < 25% >25%
Zjn mieszane (IBS-M)** >25% > 25%
Zjn niesklasyfikowane (IBS-U) < 25% < 25%

*Oznacza objaw przewazajacy z powodu zmiennosci (niestabilno-
$ci) objawodw.
** Pacjenci z zarbwno biegunkami, jak i zaparciami, ktére moga
zmieniac sie (nastepowac kolejno) w ciggu kilku godzin lub dni, by-
li wczesniej okreslani jako niesklasyfikowane zjn (IBS-U, unsubtyped
IBS) zgodnie z Kryteriami Rzymskimi Il, lecz obecnie sa wigczani do
postaci mieszanej zjn. Kategoria niesklasyfikowanego zjn powinna
by¢ zarezerwowana dla pacjentéw, ktérych rytm wypréznier zmie-
nia sie w dtuzszym okresie, na przyktad w ciggu tygodni do miesiecy.

jawy urologiczne oraz zawroty gtowy (11-27%). Pacjen-
ci z zjn ze wspolistniejacymi schorzeniami somatyczny-
mi (np. fibromialgia) zglaszajg znacznie ciezsze nasilenie
objawow oraz nizszy wskaznik jako$ci zycia (health-rela-
ted quality of life - HRQOL). Czestym wspolistniejacym
schorzeniem gastroenterologicznym sg zaburzenia soma-
tyczne, takie jak refluks zotadkowo-przetykowy (GERD),
dyspepsja czynnosciowa, fibromialgia, zespdl przewle-
klego zmeczenia, przewlekly bol miednicy, zaburzenia
stawu skroniowo-zuchwowego oraz $rédmiazszowe za-
palenie pecherza moczowego [5]. W populacji pacjentow
z zjn w poréwnaniu z grupg kontrolng znacznie czgéciej
wystepuja zaburzenia psychiczne, szczegolnie u chorych
z duzym nasileniem objawdw oraz u pacjentéw leczonych
w osrodkach referencyjnych.

Diagnostyka

Diagnostyka réznicowa zjn (tab. 60.3) jest bardzo obszer-
na; tym niemniej uzycie Kryteriéw Rzymskich IIT opar-
tych na objawach klinicznych oraz oszacowanie ewentu-
alnych objawow alarmowych, jak réwniez wykluczenie
choroby trzewnej w wielu przypadkach wystarcza do po-
stawienia diagnozy tego zespotu. Chociaz obecnos¢ ,,czer-
wonej flagi” lub objawéw alarmowych sugeruje potrzebe
dalszej diagnostyki, nie znaczy to, ze pacjenci ci nie pod-
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legaja diagnostyce w kierunku zjn. Przeci¢tnie pacjenci
z zjn zglaszaja obecnos¢ przynajmniej 1,65 niepokojacych
objawow (red flag symptoms), lecz maja oni niski wskaz-
nik zagrozenia chorobami organicznymi [6]. Najczestszy-
mi wskaznikami alarmowymi sg dolegliwosci nocne (40%)
oraz poczatek choroby powyzej 50 r.z. (32%).

Historycznie zjn byl diagnozowany na zasadzie wyklucze-
nia, jednak aktualne dowody wskazuja, Ze nie ma koniecz-
nosci stosowania zestawu testow diagnostycznych. Cze-
sto$¢ wystepowania chordb organicznych w populacji 0séb
z objawami zjn (szczegdlnie u pacjentéw bez objawoéw alar-
mowych) jest podobna do spotykanej w populacji ogdlnej
(z wyjatkiem choroby trzewnej) [7]. Udowodniono, ze dia-
gnostyka serologiczna w kierunku choroby trzewnej po-
przedzona pozytywnym wynikiem badania histopatologicz-
nego bioptatéw pobranych podczas endoskopii jest najmniej
kosztochtonnag strategia postepowania u amerykanskich pa-
cjentéw z postacia biegunkows zjn [8]. Ponadto negatywny
wynik kolonoskopii nie wigZe si¢ ze wzrostem poczucia bez-
pieczefistwa u pacjentéw z zjn [9]. Badanie czynnoéci (mo-
toryki) przewodu pokarmowego i nadwrazliwosci trzewnej
jest zwykle stosowane w celach naukowych. Uzycie tych me-

Tabela 60.3 Diagnostyka réznicowa zespotu jelita nadwrazliwego

Rak jelita grubego

Nieswoiste zapalenia jelit

Zespoty ztego wchfaniania (np. choroba trzewna, przewlekte zapa-
lenie trzustki)

Choroby pasozytnicze

Czynniki dietetyczne (np. nietolerancja laktozy i fruktozy)

Rakowiak

Przyczyny ginekologiczne (np. endometrioza)

Uwarunkowania psychologiczne (np. depresja, leki)

tod w praktyce klinicznej jest ograniczone z powodu ich in-
wazyjnego charakteru i niewielkiej lub umiarkowanej kore-
lacji z objawami zjn (ogdlnymi i nawet specyficznymi) oraz
z odpowiedzig na leczenie.

Postepowanie

Schemat postgpowania w zjn zostal przedstawiony na
ryc. 60.2 i 60.3. Bardzo wazna jest ocena nasilenia obja-
wow i ich wplywu na jakos¢ zycia pacjenta (HRQOL),
co ma niebagatelne znaczenie dla dalszego postepowa-
nia. Mimo ze zjn charakteryzuje si¢ zmiennoscig rytmu
i/lub konsystencji wypréznien, to jednak wnikliwy lekarz
szybko wyczuje, Ze pacjentom chodzi nie tylko o przynie-
sienie ulgi w ich dolegliwo$ciach. Wielu pacjentow szuka
pomocy ze strachu, gdyz sa oni przeswiadczeni, ze cierpia
na jaka$ zagrazajaca ich zyciu chorobe, jak choc¢by raka
jelita grubego. Ci pacjenci wymagajg gléwnie uspokoje-
nia, wytlumaczenia istoty choroby, bez koniecznosci wia-
czania farmakoterapii. Jednak u pacjentéw z umiarkowa-
nymi i cigzkimi objawami czgsto konieczne jest leczenie
farmakologiczne i/lub psychoterapia.

Tabela 60.4 Objawy alarmowe

Poczatek objawdw > 50 r.z.

Niezamierzony spadek masy ciata

Pozytywny wywiad rodzinny w kierunku nowotworéw przewodu
pokarmowego

Ciezka, nieustepujaca, obfita objetosciowo biegunka

Goraczka, dreszcze, niedawna podrdz do regiondw endemicznych

Nocna biegunka

Obecnos¢ krwi w kale

Odchylenia w badaniu fizykalnym (zapalenia stawdw, zmiany skor-
ne, limfadenopatia — uogolnione powiekszenie weztdéw chton-
nych, wyczuwalny opor w jamie brzusznej)

leczenie psychologiczne
kontynuacja leczenia
poprawa czynnosci

L
kolejne wizyty (grafik wizyt)
walka ze stresem
farmakoterapia

N

poradnictwo w zakresie diety,
modyfikacji stylu zycia
pozytywna diagnoza

wyttumaczenie, uspokojenie

tagodny

Ryc. 60.2 Pacjenci z ciezkimi ob-
. jawami czesto cierpig na uczucie
. ﬂ niepokoju, lek, depresje niezalez-
nie od objawéw ze strony prze-
wodu pokarmowego i s3 najcze-
$ciej kierowani do specjalistow
lub do osrodkow referencyjnych.
Najlepiej, jesli tacy pacjenci sa
prowadzeni przez multidyscypli-
narny zespot z wiaczeniem leka-
rza pierwszego kontaktu, specja-
listy, psychologa i/lub psychiatry.
Zgoda na opublikowanie przy-

(rozwianie obaw)

znana przez Fundacje Rzymska.
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Ryc. 60.3 Schemat ilustrujacy postepowanie terapeutyczne zespotu jelita nadwrazliwego. Postepowanie niefarmakologiczne rekomendowa-
ne jest jako postepowanie wstepne, wigczenie lekdw nie powinno jednak uniemozliwiac terapii niefarmakologicznej; najbardziej zalecane jest
zastosowanie obu metod terapii.

Opieka zogniskowana na pacjencie

Dobra relacja lekarz—pacjent jest kamieniem wegielnym
w skutecznej opiece nad pacjentem z zespolem jelita nad-
wrazliwego. Wykazano, ze jako$¢ tej relacji ma bezpo-
$redni wplyw na wyniki terapii [10]. Istotne elementy tej
relacji s3 wymienione na ryc. 60.3. Dodatkowo pewne
czynniki psychospoteczne moga réwniez poprawiaé stan
zdrowia pacjenta i odpowiedz na leczenie [11].

Niefarmakologiczne metody leczenia

Dieta. Mimo ze u wigkszo$ci pacjentéw po zmianie tyl-
ko diety, wlaczajac w to diete eliminacyjna, objawy nie
ustepuja calkowicie, to jednak zdecydowanie zmniejszaja
sie zaostrzenia po btedach dietetycznych. Produkty szko-
dliwe moga by¢ fatwo zidentyfikowane, gdy pacjent pro-
wadzi dzienniczek zywieniowy i dziennik objawow. Naj-
czestszg przyczyng s pokarmy wysokotluszczowe, suro-
we owoce i warzywa oraz napoje zawierajace kofeine.

Psychoterapia i hipnoterapia. Znanych jest kilka psycho-
logicznych i behawioralnych metod leczenia zjn, spos$réd
ktorych czg$¢ ma udowodniong skutecznos¢ [12]. Tera-
pia poznawczo-behawioralna (cognitive-bahavioral the-
rapy — CBT) jest krotkoterminows, celowang forma psy-
choterapii, skupiajaca sie na znaczeniu mysli w determi-
nowaniu behawioralnych i emocjonalnych odpowiedzi.
Hipnoterapia ukierunkowana na jelita (gut-directed hyp-
notherapy — GDH) jest rodzajem hipnozy, ukierunkowa-
nej na relaksacje i kontrole czynnosci motorycznej jeli-
ta poprzez wielokrotne sugestie kontroli nad objawami,
a nastepnie jej samowzmacnianie.

Leczenie farmakologiczne

Leczenie farmakologiczne zostalo podsumowane w tab.
60.5, w formie praktycznego przewodnika, zawierajacego
rekomendowane dawki, istotne informacje.
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CZESC 8 Zaburzenia czynnosciowe przewodu pokarmowego

Preparaty peczniejgce. Do preparatéw peczniejacych za-
licza sie nasiona babki jajowatej, metyloceluloze, wiokna
kukurydzy, polikarbofil wapnia czy tuski babki jajowa-
tej. Suplementacja blonnika jest czesto stosowana w po-
czatkowym okresie zespolu jelita nadwrazliwego. Blon-
nik moze zwigksza¢ czestotliwo$¢ wyproznien w postaci
zaparciowej zjn, lecz moze nie by¢ skuteczny w tagodze-
niu boléw brzucha i innych objawéw. Dodatkowo $rod-
ki peczniejace w dawkach terapeutycznych moga powo-
dowa¢ objawy niepozadane, jak wzdgcia oraz uczucie bo-
lu i dyskomfortu w jamie brzusznej, i dlatego zaleca sig
stopniowe wlaczanie tych preparatéw, aby zminimalizo-
wa¢é objawy uboczne, szczegdlnie u 0séb przyjmujacych
stosunkowo malo blonnika w swojej diecie lub u oséb
z dominujacymi wzdeciami brzucha [13]. Blonnik roz-
puszczalny (babka plesznik, babka jajowata, polikarbofil
wapnia) jest bardziej skuteczny niz nierozpuszczalny (ku-
kurydza, otreby pszenne) [14].

Preparaty przeciwbiegunkowe. Chociaz loperamid wyda-
je sie skuteczny w wydtuzaniu transportu jelitowego i po-
prawia konsystencje stolca w postaci biegunkowej zjn, to
stosowanie preparatéw przeciwbiegunkowych nie wply-
wa korzystnie na ogdlny stan kliniczny pacjenta z zjn ani
nie tagodzi boléw brzucha [13]. Preparaty te, stosowane
systematycznie lub w razie potrzeby, moga by¢ bardzo
skuteczne u niektorych pacjentéw z biegunkowa postacia
zjn w przypadku naglacych wyprdznien, bardzo czestych
wyproéznien czy nietrzymania stolca. Czesto sg skutecz-
ne przyjmowane profilaktycznie przed wyjéciem z domu,
przed diuga podréza samochodem, przed positkiem lub
w sytuacjach stresowych. Moga one zmniejsza¢ biegunke
i niepokdj przed zaostrzeniem objawéw, czgsto odczuwa-
ne u pacjentéw z tym zespotem.

Preparaty przeczyszczajgce. Chociaz nie bylo prowadzo-
nych w zespole jelita nadwrazliwego randomizowanych,
kontrolowanych badan klinicznych, oceniajacych sku-
teczno$¢ preparatéw o dzialaniu osmotycznym i prepara-
tow przeczyszczajacych, jednak moga by¢ one skuteczne
w leczeniu zapar¢ u pacjentéw z IBS-C. Preparaty o dzia-
taniu osmotycznym s3 dostepne bez recepty i sa szeroko
stosowane w leczeniu zaparciowej postaci zjn i w prze-
wleklych zaparciach. Glikol polietylenowy lub produk-
ty zawierajace magnez sg zazwyczaj bezpieczne i dobrze
tolerowane. Glikol polietylenowy moze by¢ bezpiecznie
dawkowany przez pacjenta pod nadzorem lekarza. Laktu-
loza i sorbitol réwniez moga zwigkszaé czestotliwo$¢ wy-
proznien, czesto jednak towarzysza im objawy niepoza-

dane, jak wzdecia czy kurczowe bdle brzucha. Preparaty
przeczyszczajace, takie jak senes, cascara (szaktak amery-
kanski) czy bisakodyl, cho¢ nie ma wystarczajacych da-
nych potwierdzajacych ich skuteczno$¢ w zjn, moga by¢
uzyteczne jako sporadycznie przyjmowany lek w upor-
czywych zaparciach. Czasami jednak moga powodowac
kurczowe boéle brzucha, luzne stolce czy naglace wyprdz-
nienia.

Leki rozkurczowe. Leki rozkurczowe dzialaja poprzez bez-
posredni wplyw na mieénie gladkie jelita (np. mebewe-
ryna, pinaweryna) lub poprzez swoje antycholinergiczne
i antymuskarynowe wta$ciwosci (np. dicyklomina, hios-
cyamina). Ostatnie metaanalizy wskazuja na dobrag sku-
teczno$¢ lekow rozkurczowych na ogolne ztagodzenie
objawow zespolu jelita nadwrazliwego [15], cho¢ wigk-
szo$¢ badan nie byla dobrej jakosci. Objawy niepozada-
ne, takie jak sucho$¢ w ustach, zaparcia, zatrzymanie mo-
czu, zaburzenia widzenia, moga uniemozliwia¢ stosowa-
nie ich u niektérych pacjentow [16].

Preparaty serotoninergiczne. Tegaserod jest selektywnym,
czesciowym agonistg receptora 5-HT,, ktory stymuluje
perystaltyke jelita, moze tez wplywa¢ na nadwrazliwo$¢
trzewna [17]. Kilka duzych i dobrze zaprojektowanych
badan klinicznych wykazalo wieksza skuteczno$¢ tegase-
rodu w poréwnaniu z placebo u kobiet z postacia zapar-
ciowa zespolu jelita nadwrazliwego. W 2007 roku tegase-
rod byt wstrzymany, a nastepnie wycofany przez FDA na
podstawie niewielkiego, ale istotnego statystycznie wzro-
stu czesto$ci wystepowania incydentéw sercowo-naczy-
niowych u pacjentéw przyjmujacych ten lek w poréwna-
niu z grupg placebo (0,1% vs 0,01%). Wszyscy ci pacjenci
mieli obciazajacy wywiad kardiologiczny (chorobe serca
lub czynniki ryzyka) [18]. Lek jest obecnie dostepny wy-
tacznie za zgoda FDA w cigzkich przypadkach.
Alosetron jest antagonista receptora 5-HT;, ktory jest
obecnie dostepny w bardzo restrykcyjnie prowadzo-
nych programach i jest zatwierdzony wylacznie dla ko-
biet z ciezka postacia biegunkows zjn, bez poprawy na le-
czeniu konwencjonalnym. Te ograniczenia spowodowa-
ne sg wystepowaniem objaw6w niepozadanych ze strony
przewodu pokarmowego, takich jak niedokrwienne za-
palenie jelit czy cig¢zkie zaparcie stolca. Wykazano, ze ist-
nieje istotny wzrost czgsto$ci niedokrwiennego zapalenia
jelit u pacjentéw przyjmujacych aldosteron w poréwna-
niu z grupa kontrolna (0,15% vs 0,0%), nie zaobserwowa-
no zas istotnej statystycznie réznicy w czestoéci wystepo-
wania nasilenia zaparcia stolca. U wszystkich pacjentow
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przyjmujacych alosetron z niedokrwiennym zapaleniem
jelit wystapila odwracalna kolopatia, bez dlugotrwatych
nastepstw. W wiekszosci przypadkoéw objawy te pojawi-
ty sie w czasie pierwszego miesiaca terapii [19]. Pomimo
tych ograniczen alosetron ma udowodniong skuteczno$¢
w lagodzeniu boléw brzucha lub uczucia dyskomfortu
w jamie brzusznej oraz naglacych wyprdznien [19, 20].

Aktywatory kanatéw chlorkowych. W 2008 roku aktywa-
tor kanatlu chlorkowego (CIC-2) - lubiproston, uzywa-
ny w celu leczenia przewleklego idiopatycznego zaparcia
stolca w dawce 24 pg dwa razy dziennie, zostal zakcep-
towany przez FDA dla kobiet z zaparciowa postacig ze-
spolu jelita nadwrazliwego. W dwéch 12-tygodniowych,
randomizowanych, kontrolowanych placebo badaniach
klinicznych oceniano skuteczno$¢ lubiprostonu w daw-
ce 8 pg dwa razy dziennie u pacjentéw z zaparciowg po-
stacig zjn [21]. W poréwnaniu z placebo, lubiproston ko-
rzystnie wplywal na takie objawy, jak konsystencja stolca,
oddawanie stolca z wysilkiem, bél/dyskomfort w jamie
brzusznej, jako$¢ zycia (health-related quality of life -
HRQOL) oraz nasilenie zapar¢.

Leki przeciwdepresyjne. Racjonalne uzasadnienie stoso-
wania lekéw przeciwdepresyjnych w zjn wynika z tego, ze
leki te mogg zmienia¢ percepcje¢ bolu poprzez os$rodko-
wa modulacje zwrotnego wychwytu neurotransmiteréw,
a takze hamowanie przenoszenia bodzcéw czuciowych
w nerwach aferentnych oraz wydluzenie czasu transpor-
tu jelitowego. Wplywaja one takze korzystnie na wspdt-
istniejace objawy psychoemocjonalne. Tréjpierscieniowe
leki przeciwdepresyjne (TCA) sg najlepiej zbadanymi le-
kami z tej grupy, stosowane zwykle w matych dawkach,
ich dziatanie bowiem w tym zespole moze wynikaé ra-
czej z ich wlasciwoéci przeciwbdlowych i oddziatywa-
nia na motoryke przewodu pokarmowego niz z samego
wplywu na objawy psychiczne. Dezypramina i nortryp-
tylina sg lekami o stabszym dziataniu sedatywnym w po-
réwnaniu z innymi lekami z tej grupy, jak np. amitrypty-
lina, co wynika z ich stabszego efektu antyhistaminowe-
go. W przypadku stosowania TCA w postaci zaparciowej
zjn nalezy rozwazy¢ dezypraming ze wzgledu na jej stab-
sze dzialanie antycholinergiczne, a co za tym idzie stabszy
efekt zapierajacy od pozostatych TCA.

Ostatnia metaanaliza kontrolowanych placebo badan
klinicznych dotyczacych stosowania selektywnych inhi-
bitoréw zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI) w zjn
wykazala wysoka skutecznoé¢ tych lekéw, cho¢ wiekszoéé

badan prowadzona byta na matych grupach [22]. SSRI
wplywaja na somatyczng skladowa HRQOL, czestos¢ wy-
stepowania bolow brzucha i innych objawéw, niezaleznie
od wplywu na nastréj [23].

Antybiotyki. Zespol przerostu bakteryjnego jelita cien-
kiego (small intestinal bacterial overgrowth — SIBO) row-
niez odgrywa role w patogenezie zjn [24]. Rifaksymina
jest antybiotykiem, ktory posiada bardzo niska ogdlno-
ustrojowg absorpcje i szeroki zakres aktywnosci przeciw
Gram-dodatnim i Gram-ujemnym bakteriom tlenowym,
a takze beztlenowym. W fazie IIb, wieloosrodkowego,
kontrolowanego placebo badania klinicznego, dotyczace-
go stosowania rifaksyminy w biegunkowej postaci zjn za-
obserwowano znaczaco wigksze zmniejszenie intensyw-
nosci ogolnych objawdw zjn (52 vs 44%) i wzdec (46 vs
40%), ktore osiagnieto pod koniec 12-tygodniowego okre-
su follow-up [25]. Przyszle badania, w tym biezgce badanie
III fazy RCT, prawdopodobnie dostarcza wiecej informacji
na temat skutecznosci stosowania tego antybiotyku w bie-
gunkowej postaci zespotu jelita nadwrazliwego.

Probiotyki

Uwaza sig, ze probiotyki dzialaja na drodze réznych me-
chanizméw. Obejmuja one zmiane profilu cytokin z pro-
zapalnego na przeciwzapalny oraz wzmocnienie bariery
ochronnej nablonka [26]. Chociaz wiele szczepéw pro-
biotycznych osobniczo zmniejsza uczucie wzdecia brzu-
cha, to najlepiej udowodniona skuteczno$¢ ogélnej re-
dukcji objaw6éw zjn majg preparaty zawierajace szczepy
Bifidobacterium [27, 28].

Niekonwencjonalne

i alternatywne metody leczenia

Nawet najbardziej skuteczne metody leczenia zjn po-
magaja nie wszystkim pacjentom, wielu z nich zwraca
si¢ ku metodom niekonwencjonalnym i alternatywnym.
Dodatkowo metody te czesto zapewniaja bardziej cato-
$ciowe podejscie oraz lepsza relacje lekarz—pacjent niz
medycyna zachodnia. Akupunktura jest popularng me-
toda terapii tego zespolu. Autorzy ostatnich doniesien
z Bazy Cochrane wnioskujg, ze akupunktura moze by¢
skuteczna, jednak aby wyda¢ odpowiednie rekomenda-
cje, wymaganych jest wigcej badan [29]. Inne alterna-
tywne metody leczenia, ktére byly badane, to: leczenie
chinskimi ziotami, olejkiem z miety pieprzowej, wycia-
giem z karczocha, carmintem, mieszankg ziotowg STW
5 i melatonina.
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Punkty do zapamietania

o Zespot jelita nadwrazliwego jest czestym, niejednorodnym
schorzeniem, leczenie powinno byc¢ ukierunkowane na reduk-
cje kosztéw i poprawe jakosci zycia pacjenta (HRQOL).

» Rozpoznanie opiera sie gtéwnie na kryteriach podmiotowych,
u wiekszosci pacjentow testy diagnostyczne nie sg wskazane.

 Zaburzenia motoryki przewodu pokarmowego oraz nadwraz-
liwos¢ trzewna spowodowana dysregulacjg osi mézg—jelito sa
kluczowymi mechanizmami patofizjologicznymi w zespole jeli-
ta nadwrazliwego.

» Czas pasazu jelitowego jest zwykle normalny w zaparciowej
postaci zespotu jelita nadwrazliwego i skrécony w postaci bie-
gunkowej.

« Konsystencja stolca jest lepszym wyktadnikiem podtypu zespo-
tu jelita nadwrazliwego oraz czasu transportu jelitowego niz
czestotliwo$¢ wyprdznien.

» Skuteczne leczenie obejmuje wspoétdziatanie lekarzy i pacjen-
téw w celu znalezienia metody, ktéra zapewni najwigksza re-
dukcje objawéw i poprawe codziennego funkcjonowania.

Podziekowania

Dr Chang jest wspierana przez NIH grant # P50 DK64539,
NIAMS grant AR46122, and M01-RR00865. Wspotpra-
cuje réwniez jako konsultant z Albireo, Forest, Ironwood,
McNeil, Prometheus, Salix, Synergy, Takeda, Ocera and
Glaxo- SmithKline i jest wspierana grantami naukowymi
przez Prometheus, and Rose Pharma and Takeda Phar-
maceuticals.

Pismiennictwo

—

Longstreth GE, Thompson WG, Chey WD, et al. Functional
bowel disorders. Gastroenterology 2006; 130: 1480-1.

2 Whitehead WE. Development and Validation of the ROME III
Diagnostic Questionaire. Rome III: The Functional Gastroin-
testinal Disorders. Durham: Degnon, 2006: 835-53.
Drossman DA, Morris CB, Hu Y, ef al. A prospective assess-
ment of bowel habit in irritable bowel syndrome in women:
defining an alternator. Gastroenterology 2005; 128: 580-9.
Riedl A, Schmidtmann M, Stengel A, et al. Somatic comor-
bidities of irritable bowel syndrome: A systematic analysis.
J Psychosom Res 2008; 64: 573-82.

5 Whitehead WE, Palsson O, Jones KR. Systematic review of
the comorbidity of irritable bowel syndrome with other disor-
ders: what are the causes and implications? Gastroenterology
2002; 122: 1140-56.

Whitehead WE, Palsson OS, Feld AD, et al. Utility of red flag
symptom exclusions in the diagnosis of irritable bowel syn-
drome. Aliment Pharm Therap 2006; 24: 137-46.

)

'S

o)}

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

2

2

7 Cash BD, Chey WD. Irritable bowel syndrome-an evi-
dence-based approach to diagnosis. Aliment Pharm Therap
2004; 19: 1235-45.

Spiegel BM, DeRosa VP, Gralnek IM, et al. Testing for celiac

sprue in irritable bowel syndrome with predominant diar-

rhea: a cost-effectiveness analysis. Gastroenterology 2004;

126:1721-32.

Spiegel BM, Gralnek IM, Bolus R, et al. Is a negative colo-

noscopy associated with reassurance or improved healthre-

lated quality of life in irritable bowel syndrome? Gastrointest

Endosc 2005; 62: 892-9.

0 Stewart M, Brown JB, Donner A, et al. The impact of patient-

centered care on outcomes. ] Fam Practice 2000; 49: 796-804.

Chang L, Drossman D. Optimizing patient care: the psycho-

logical interview in irritable bowel syndrome. Clin Perspect

20025 5: 336-42.

2 Drossman DA, Toner BB, Whitehead WE, et al. Cognitive-
behavioral therapy versus education and desipramine versus
placebo for moderate to severe functional bowel disorders.
Gastroenterology 2003; 125: 19-31.

3 Schoenfeld P. Efficacy of current drug therapies in irritable
bowel syndrome: what works and does not work. Gastroen-
terol Clin North Am 2005; 34: 319-35, viii.

4 Bijkerk CJ, Muris JW, Knottnerus JA, et al. Systematic review:
the role of different types of fibre in the treatment of irritable
bowel syndrome. Aliment Pharm Therap 2004; 19: 245-51.

5 Ford AC, Talley N, Spiegel BM, et al. Efficacy of antispas-
modics and peppermint oil in irritable bowel syndrome: sys-
tematic review and meta-analysis. Am ] Gastroenterol 2008;
103: 5459.

6 Page JG, Dirnberger GM. Treatment of the irritable bowel
syndrome with Bentyl (dicyclomine hydrochloride). J Clin
Gastroenterol 1981; 3: 153-6.

7 Coffin B, Farmachidi JP, Rueegg P, et al. Tegaserod, a 5-HT4
receptor partial agonist, decreases sensitivity to rectal dis-
tension in healthy subjects. Aliment Pharm Therap 2003; 17:
577-85.

8 Patricia P. Desperately seeking serotonin... A commentary
on the withdrawal of tegaserod and the state of drug deve-
lopment for functional and motility disorders. Gastroentero-
logy 2007; 132: 2287-90.

9 Harris L, Chang L. Alosetron: an effective treatment for diar-
rhea-predominant irritable bowel syndrome. Women’s Health
2007; 3: 15-27.

0 Chey WD, Chey WY, Heath AT, ef al. Long-term safety and

efficacy of alosetron in women with severe diarrhea-pre-

dominant irritable bowel syndrome. Am ] Gastroenterol

2004; 99: 2195-203.

Drossman D, Chey WD, Panas R. Lubiprostone significantly

improves symptom relief rates in adults with irritable bowel

syndrome and constipation (IBS-C): Data from two twelve
week, randomized, placebo controlled double blind trials.

Gastroenterology 2007; 132: 2586-7.

o2}

o

—

—_



