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Streszczenie: W zwiagzku z odkryciem powiazar miedzy obecno$cia bakterii Helicobacter pylori w gérnym
odcinku przewodu pokarmowego a wystepowaniem szeregu problemdw zdrowotnych, takich jak choroba
wrzodowa I nowotwory zotadka, leczenie zakazenia tym patogenem stafo sie istotnym zagadnieniem klinicz-
nym. Rozpowszechnienie tej bakterii wsrdd populacji stanowi réwniez duzy problem spotfeczny. Istotne zna-
czenie ma dobdr odpowiednich metod diagnostycznych. Wykrycie i skuteczne leczenie infekcji moze zapo-
biec wystapieniu groznych powiktan. Sytuacje komplikuje narastajgca oporno$¢ bakterii na leki stosowane
w terapii. Co jakis czas nowe doniesienia wprowadzajg zmiany schematow leczenia, nie tylko w zakresie sto-
sowanych preparatow, ale rdwniez dawek i czasu ich przyjmowania. W zwigzku ze wspomniang opornoscia
duze znaczenie majg takze sposoby postepowania w przypadku nieskutecznosci leczenia pierwszego rzutu.

Keywords: Helicobacter pylori, ulcer disease, gastric cancer, eradication, antibiotic resistance.

Abstract: Treatment of Helicobacter pylori infection has become an important clinical issue according to the
disclosure of relationship between presence of Helicobacter pylori in upper gastrointestinal tract and occur-
rence of diseases such as peptic ulcers and gastric cancer. Given the prevalence of the disease it also occurs
to be a social problem. In this case appropriate diagnostic methods are essential. Detection and proper tre-
atment can prevent serious complications. Growing bacterial resistance to antimicrobial substances makes
situation less clear. Each time new scientific reports suggest updates in actual treatment protocols. In case
of failure of eradication due to antibiotic resistance second-line treatment becomes significant.

Wprowadzenie Cechami charakterystycznymi patogenu,
bedacymi wynikiem przystosowania si¢ do
Helicobacter pylori (Hp) jest bakteria Gram-  specyficznych warunkéw jego bytowania sg:

-ujemng zaliczang do pateczek. Bytuje w warun- rzeski umozliwiajgce poruszanie sie w war-
kach mikroaerofilnych na powierzchni komdrek stwie $luzowej [1];

nabtonkowych btony $luzowej gérnego odcinka wytwarzanie ureazy — enzymu katalizujg-
przewodu pokarmowego. Typowo Hp wystepu- cego reakcje rozktadu mocznika z powsta-
je w czesci przedoddzwiernikowej zotadka, ale niem jondw amonowych, co przyczynia sie
réwniez w dwunastnicy, w okolicy trzonu i dna do podwyzszenia pH w bliskim otoczeniu
zotadka oraz dystalnej czesci przetyku. bakterii;
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wystepowanie adhezyn odpowiedzialnych

za przyleganie do komérek nabtonkowych.

Wiele szczepow wytwarza cytotoksyny
(VacA i CagA), ktére poprzez wywieranie wply-
wu na komdrki nabfonka zotagdkowego zwiek-
szajg dostepno$é amoniaku [2] oraz polepsza-
ja mozliwosci adhezyjne komorki bakteryjnej.

Wyniki badan nad transmisjg zakazenia
wskazuja, ze infekcja nastepuje na drodze po-
karmowej. Do zakazenia dochodzi najczesciej
w dziecinstwie poprzez zarazenie dziecka od
matki, a nastepnie u wiekszosci oséb infek-
Cja utrzymuje sie w ciggu catego zycia. Wy-
stepowanie infekcji Hp w populacji ludzkie;
w zaleznosci od regionu ksztattuje sie w gra-
nicach 30-70% [3]. Wykazano czestsze wy-
stepowanie zakazenia w krajach rozwijajacych
sie. W Polsce zakazenie Hp dotyczy 84 % o0séb
dorostych i 32% do 18. r.z. [4]. Obecno$¢ pa-
teczek Hp prowadzi do uszkodzenia komaorek
nabfonkowych Zzotadka poprzez negatywny
wptyw substancji wytwarzanych przez bakte-
rie: amoniaku, proteaz i cytotoksyn.

Infekcja po przejéciu w stadium przewle-
kte moze pozostawa¢ bezobjawowa. Jednak
u czesdci chorych zakazenie poprzez zwigksze-
nie wydzielania gastryny i kwasu solnego [5]
skutkuje wystgpieniem choroby wrzodowej zo-
tadka i dwunastnicy (zakazenie Hp stwierdza
sie u wiekszosci pacjentéw dotknietych choro-
bg wrzodowa). Utrzymujacy sie stan zapalny
moze réwniez prowadzi¢ do atrofii btony $luzo-
wej oraz sprzyja¢ metaplazji jelitowej. Dodat-
kowo stwierdzono wptyw infekcji na zwieksze-
nie ryzyka wystgpienia raka zotadka typu jeli-
towego [6][7] oraz chtoniaka btony $luzowe;
zotadka (MALT) [8].

Bada sie réwniez wptyw Hp na czestos¢
wystepowania chorob spoza ukfadu pokarmo-
wego jak: astma, choroba niedokrwienna ser-
ca, udar mézgu czy przewlekta idiopatyczna
matoptytkowo$¢ samoistna [9].
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Diagnostyka

Diagnostyke infekcji Hp nalezy przeprowa-
dzi¢ w momencie wystapienia typowych po-
wiktan zakazenia, takich choroba wrzodowa
i jej nastepstwa (krwawienie z GOPP, perfora-
Cja, zwezenie pozapalne) oraz w innych sytu-
acjach, w ktérych podejrzewa sie zakazenie,
a leczenie moze przynies¢ korzysc.
W tym celu wykorzystuje sie metody o réz-
nym stopniu inwazyjnosci.
Diagnostyka inwazyjna jest w prakty-
ce réwnoznaczna z wykonaniem gastro-
skopii z biopsjg sluzdwki zotadka. Pobra-
ny materiat jest bezposrednio poddawa-
ny testowi na wytwarzanie ureazy. Polega
on na umieszczeniu materiatu biopsyjne-
go W roztworze mocznika. W obecnosci
bakterii Hp zachodzi reakcja ureazowa,
a powstaty amoniak poprzez podwyz-
szenie pH zmienia zabarwienie bibut-
ki w zestawie testowym. Jest to metoda
stosunkowo tania, cechujgca sie wysokag
swoisto$cig i czutoscia, powszechnie sto-
sowana u pacjentow, u ktérych istniejg
wskazania do endoskopii diagnostycznej
lub zabiegowej [10]. Bioptat oprocz te-
stu na wytwarzanie ureazy moze réwniez
zosta¢ poddany badaniu histopatologicz-
nemu. Rzadko sg stosowane inne meto-
dy diagnostyczne wykorzystujgce pobra-
ne wycinki:
o hamnazanie DNA bakterii metoda PCR,
o hodowla mikrobiologiczna.
Do badan nieinwazyjnych zalicza sie:
o wykrywanie przeciwciat 1gG i 1gA bak-
terii we krwi,
o namnazanie obecnego w $linie i kale
genomu Hp metodg PCR,
o hajczesciej stosowany ureazowy test
oddechowy lub oparty na podobnej za-
sadzie test moczu.

VOL 26 NR 09'16 (304)  [L/F3¢ W7 [ROLSBE
[DFUCTNIPOTEN DY



lekwpolsce.pl 25 lat

W trakcie ureazowego testu oddechowe-
go podaje sie pacjentowi doustnie roztwor
mocznika oznaczonego radioaktywnym izoto-
pem wegla, ktory nastepnie przy udziale ure-
azy bakterii Hp w zofadku ulega przemianie
do amoniaku i dwutlenku wegla. Test wykrywa
obecnosc czasteczek CO, znakowanych izoto-
pem w wydychanym powietrzu.

W tedcie moczu znacznikiem jest radioak-
tywny izotop azotu, ktéry po zajsciu reakcji ure-
azowe] wbudowany w czasteczke amoniaku
jest wydalany przez nerki i stwierdzany w mo-
czu. Jesli jest to mozliwe, przed diagnostyka in-
fekeji Hp pacjent nie powinien przyjmowac in-
hibitoréw pompy protonowej przez ok. 10 dni.

Wskazania do leczenia

W wiekszosci przypadkéw u oséb z bezobja-

wowym zakazeniem nie stosuje sie leczenia.
Istnieja jednak okreslone sytuacje klinicz-

ne, ktore sg wskazaniem do terapii majgcej na

celu uzyskanie catkowitej eliminacji bakterii

z organizmu, czyli tzw. eradykaciji.
W chorobie wrzodowe] opanowanie zaka-

Zenia prowadzi do wyleczenia [11].
Wskazania do zastosowania antybiotykote-

rapii okreslajg wytyczne oparte na tzw. kon-

sensusie Maastricht IV/Florencja z 2010 . [9].

Leczenie eradykacyjne wskazane jest w naste-

pujacych przypadkach:

1. Choroba wrzodowa zotadka i/lub dwunastnicy.

2. Chtoniak zotadka typu MALT.

3. Zanikowe zapalenie zotadka.

4. Stan po resekcji czesciowej zofadka z po-
wodu raka.

5. Krewni pierwszego stopnia chorych na
raka zotadka.

6. Dyspepsja czynnosciowa lub niezdiagno-
zowana.

7. Dtugotrwate leczenie inhibitorami pompy
protonowe;j.
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8. Planowane dtuzsze leczenie NLPZ.
. Pierwotna matoptytkowo$¢ immunologiczna.
10. Niewyjasniona niedokrwisto$¢ z niedobo-
ru zelaza.
11. Niedobor witaminy B,,
12. Na zyczenie chorego.

Leczenie

Leczenie obejmuje postepowanie pierwszego
wyboru oraz schematy alternatywne w przy-
padku niepowodzenia antybiotykoterapii pierw-
szego rzutu. Przed ustaleniem sposobu lecze-
nia nalezy uwzglednic¢ lokalng opornos¢ szcze-
péw Hp na klarytromycyne. Obecnie sg zaleca-
ne opisane ponizej sposoby leczenia [9].

Jesli w danym rejonie ponad 15-20%
szczepdw wykazuje opornos$¢ na klarytromy-
cyne, a takg sytuacje stwierdza sie m.in. na
terenie Polski [12], schematem preferowa-
nym jest:

A. Terapia poczwdrna z bizmutem (10-14 dni)
inhibitor pompy protonowej (IPP) w dawce
standardowej — 2 x 1 kaps./dobe
preparat zawierajacy w jednej kapsutce:

o > 140 mg cytrynianu potasowo-bi-
zmutowego (1),

o > 125 mg tetracykliny,

o > 125 mgmetronidazolu —4 x 3 kaps./
/dobe.

W przypadku niedostepnosci preparatéw sche-
matu preferowanego:
B. Leczenie sekwencyjne (10 dni)
przez 5 dni:
o |IPP w dawce standardowej 4+ amoksy-
cylina 1g — 2 x/dobe,
kolejne 5 dni:
o IPP w dawce standardowej + klarytro-
mycyna 500 mg + metronidazol/ew.
tynidazol 500 mg — 2 x/dobe,

)
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Alternatywnie do powyzszego mozna zastosowac:

C. Lezenie rownoczesne 3 antybiotykami (10 dni)
IPP w dawce standardowej + amoksycyli-
na 1g + klarytromycyna 500 mg + me-
tronidazol 500 mg — 2 x/dobe.

W krajach z niskg opornoscig szczepow Hp
na klarytromycyne mozna w ramach leczenia
pierwszego rzutu zastosowac terapie klasyczna:
D. Klasyczna terapia potrajna (7dni)
IPP w dawce standardowej + amoksycyli-
na 1 g + klarytromycyna 500 mg + me-
tronidazol 500 mg — 2 x/dobe.

W przypadku niepowodzenia eradykacji w le-
czeniu empirycznym drugiego rzutu stosuje sie:
E. Po niepowodzeniu terapii poczwornej z bi-
Zmutem
IPP w dawce standardowej + lewofloksa-
cyna 500 mg + amoksycylina 1 g — 2 x/
/dobe.
F. Po niepowodzeniu terapii z klarytromycyna
terapia poczworna z bizmutem lub sche-
mat z lewofloksacyng.

W przypadku niepowodzenia leczenia
drugiego rzutu zaleca sie oznaczy¢ antybio-
tykowrazliwo$¢ i zastosowac leczenie zgodne
z antybiogramem.

Jako dodatek do leczenia poprawiajacy to-
lerancje antybiotykoterapii mozna stosowac
probiotyki [13].

Kontrola skutecznosci terapii

Wiekszos¢ chorych po eradykacji nie wymaga
kontroli skuteczno$ci leczenia. Nawroty zaka-
zenia réwniez nie stanowig duzego problemu
i najczesciej wynikajg z ponownego zakazenia
[14]. Ponowng ocene nalezy ograniczy¢ do pa-
cjentdw z powiktaniami choroby wrzodowej,
chtoniakiem MALT, rakiem zotgdka, nasilonym
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zapaleniem zotadka oraz w przypadku, gdy do-
legliwosci nie ustgpity lub nawrdcity.

0 ile nie wystepujg wskazania do ponow-
nej gastroskopii, diagnostyke mozna ograniczy¢
do testu oddechowego po uptywie 4-6 tygodni.

Testy serologiczne ze wzgledu na utrzymu-
jace sie réwniez po skuteczne] eradykacji wy-
sokie miano przeciwciat nie sg zalecane.

Podsumowanie

Na niepowodzenie leczenia eradykacyjne-
go wplyw moze mie¢ nieprzestrzeganie zale-
cen lekarskich oraz stosowanie nieaktualnych
schematow leczenia. Jednak to oporno$¢ na
antybiotyki jest uwazana za gtéwna przyczyne
niepowodzenia terapeutycznego [15].
Poniewaz odsetek szczepéw opornych He-
licobacter pylori stanowi coraz wiekszy pro-
blem kliniczny, w celu ograniczenia tego zja-
wiska nalezy kfas¢ szczegdlny nacisk na ra-
cjonalne stosowanie antybiotykdw w systemie
zdrowotnym zaréwno w podstawowe] opiece
zdrowotnej, jak i leczeniu szpitalnym. © @®
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