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Ulkusna bolest (vrijed, čir, grizlica) predstavlja značajan javnozdravstveni problem. Približno 5-10% sveukupne populacije tijekom života oboli od ove bolesti koja nastaje kada se naruši prirodna, fiziološka ravnoteža između agresivnih (primjerice želučana kiselina) i obrambenih čimbenika u probavnom sustavu, čime posljedično dolazi do stvaranja ulkusa kao ograničenog oštećenja sluznice prekrivenog fibrinom (Slika 1). Ulkus nastaje u onim dijelovima probavnog sustava koji su u dodiru sa želučanom kiselinom, a najčešće su to želudac i dvanaesnik. 
Iako je u prošlosti bilo uvriježeno mišljenje da stresni način života i određene prehrambene navike uzrokuju ulkus, danas je znanstveno dokazano da su najčešći i vodeći uzročnici ove bolesti infekcija bakterijom Helicobacter pylori i uzimanje nesteroidnih antireumatika (NSAR).
Tablica 1. Ulkus kako se vidi tijekom ezofagogastroduodenoskopije

[image: image1.jpg]



1.
Infekcija bakterijom Helicobacter pylori (Slika 2) jedna je od najčešćih bakterijskih infekcija u ljudi. Učestalost infekcije u svijetu je različita i ovisi o standardu neke zemlje: najveća učestalost je u zemljama u razvoju (50-95%), a najmanja u razvijenim zemljama (20-30%), dok se u Hrvatskoj procjenjuje na oko 60%. Učestalost infekcije također raste s dobi te se povezuje s niskim socioekonomskim statusom. Bakterija ima niz osobitosti koje joj omogućuju lako širenje i preživljavanje kiselih uvjeta želuca gdje posljedično dovodi do upale, pa nije neobično da joj je prirodno i osnovno prebivalište upravo sluznica želuca zaraženog čovjeka. Prenosi se oralno-oralnim ili fekalno-oralnim načinom. 
Infekcija se tipično stječe u djetinjstvu i ostaje većinom asimptomatska, što znači da većina zaraženih nema nikakve tegobe, dok će 10-20% zaraženih kasnije, nakon više godina, oboljeti i to najčešće od peptičnog ulkusa, asimptomatskog kroničnog gastritisa i kronične dispepsije. Na ozbiljnost infekcije ovom bakterijom upućuje činjenica da je 1994. formalno potvrđena uloga H. pylori u razvoju kroničnog gastritisa, želučanog i duodenalnog ulkusa. Inficirani imaju 3-10 puta povećan rizik od razvoja ulkusne bolesti. 
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Slika 2. Bakterija H. pylori na sluznici želuca
2.
Nesteroidni antireumatici (NSAR) su lijekovi u širokoj primjeni za smirivanje boli različite lokalizacije i upale. Oni djeluju na način da blokirajući enzim ciklooksigenazu (COX) II sprečavaju stvaranje određenih prostaglandina, tvari koje potiču bol. Međutim, većina blokira i enzim ciklooksigenazu (COX) I odgovornu za stvaranje prostaglandina koji djeluju zaštitnički tj. štite unutarnju stijenku želuca i dvanaesnika sudjelujući u obnavljanju sluznice. 
Važno je naglasiti da primjena ovih lijekova može rezultirati ne samo stvaranjem ulkusa nego i razvojem komplikacija poput krvarenja iz ulkusa. Veliki rizik imaju bolesnici koji su već imali ulkusnu bolest, posebice ako su krvarili iz ulkusa, zatim bolesnici stariji od 60 godina, kao i oni koji uzimaju lijekove poput kortikosteroida ili različitih antikoagulancija.
Simptomi 

Simptomi ulkusne bolesti su brojni i mogu biti vrlo različiti: od nespecifičnih simptoma do njihovog potpunog izostanka. Klasični ulkusni simptom je bol u žličici, tj. bol u gornjem dijelu trbuha. Kod ulkusa dvanaesnika bol se javlja na prazan želudac, 3-5 sati nakon obroka, često tijekom noći, dok uzimanje određene hrane ili primjerice lijekova koji neutraliziraju želučanu kiselinu (antacidi) ublažava simptome. Kod želučanog ulkusa bol se javlja neposredno nakon uzimanja hrane te je zato često pridružen i gubitak apetita uz mršavljenje. 
Česti su i simptomi dispepsije, koja označava trajnu ili povremenu bol ili nelagodu u gornjem dijelu trbuha vezanu uz uzimanje hrane, a mogu biti prisutni i mučnina, gubitak apetita, brzi osjećaj sitosti nakon uzimanja hrane, mršavljenje, nadimanje, promjene u podnošenju hrane, povraćanje i žgaravica.
Posebnu pažnju potrebno je obratiti na pojavu crne stolice, povraćanje crnog sadržaja ili svježe krvi, uporno povraćanje i ranu sitost te pojavu iznenadne jake boli u trbuhu. Ti simptomi mogu upućivati na pojavu komplikacija ulkusne bolesti.
Komplikacije 

Komplikacije ove bolesti pojavljuju se u 1-2% bolesnika i mogu biti vrlo ozbiljne. Najčešća komplikacija je krvarenje koje se pojavljuje u 30-40/100.000 bolesnika u Hrvatskoj, rjeđe na jugu nego na sjeveru Hrvatske. Upravo najčešći uzrok (približno 50-60%) svih krvarenja iz gornjeg dijela probavnog sustava je krvarenje iz vrijeda. Očituje se pojavom crne stolice (melena) i/ili povraćanjem svježe krvi ili crnog sadržaja (hematemeza). Većina krvarenja iz ulkusa može se zaustaviti endoskopskom terapijom (injekcijskim, termalnim ili mehaničkim metodama), bez kirurškog operativnog zahvata. Prognoza bolesnika s krvarećim ulkusom koji imaju bakteriju H. pylori je bolja od onih kojima je uzrok nastanka ulkusa uzimanje antireumatika. Zanimljivo je da se u oko 10-20% bolesnika ne može utvrditi uzrok bolesti poput bakterije ili antireumatika. Takvi bolesnici u pravilu imaju i najlošiju prognozu ukoliko dođe do krvarenja iz ulkusa. 
Stenoza je ožiljkasto suženje u području izlaznog dijela želuca, pilorusa ili početnog dijela dvanaesnika, tzv. bulbusa dvanaesnika. Stenoza sprečava prolazak hrane iz želuca ili dvanaesnika u crijeva, pa se često manifestira upornim povraćanjem. 
Perforacija je najozbiljnija komplikacija ulkusne bolesti i zahtijeva hitnu kiruršku operaciju. Nastaje kada ulkus probije sve slojeve stijenke želuca ili dvanaesnika, što bolesnik osjeća kao iznenadne, vrlo jake bolove u trbuhu.

Dijagnoza 
Anamneza i klinički pregled bolesnika postavljaju sumnju na ulkusnu bolest, ali s obzirom na to da simptomi mogu biti vrlo nespecifični, osnovna metoda u postavljanju dijagnoze je endoskopija, točnije ezofagogastroduodenoskopija (EGD). Pretraga je bezbolna, sigurna i kratkotrajna, a izvodi se pomoću endoskopskog aparata – ezofagogastroduodenoskopa, koji se sastoji od uske gumene cijevi s optikom na vrhu i uvodi se kroz usta u želudac. Na taj se način može direktno vidjeti i pregledati sluznica jednjaka, želuca i dvanaesnika te se mogu uzeti uzorci tkiva za histološku analizu i otkrivanje nazočnosti bakterije H. pylori, a u slučaju krvarenja i intervenirati, odnosno zaustaviti krvarenje.
Po potrebi se mogu koristiti i druge pretrage poput radioloških pretraga, a infekcija H. pylori se, osim endoskopskom metodom, može dokazati i pretragama iz krvi (serološka dijagnostika), izdahnutog zraka (ureja izdisajni test), stolice (otkrivanje antigena H. pylori u stolici) te molekularnim postupcima.
Terapija 

Osnovni terapijski ciljevi su izlječenje ulkusa i nestanak simptoma te prevencija povratka bolesti i nastanak komplikacija. Ključ terapije ulkusne bolesti predstavlja primjena lijekova koji suzbijaju izlučivanje želučane kiseline i na taj način pospješuju cijeljenje ulkusa. Najšire propisivani lijekovi koji djelotvorno smanjuju izlučivanje želučane kiseline su lijekovi iz skupine inhibitora protonske crpke poput esomeprazola, lansoprazola, omeprazola ili pantoprazola.  Ukoliko je dokazana infekcija bakterijom H. pylori, ista se obavezno mora ukloniti, odnosno eradicirati. Također je nužno ukloniti sve čimbenike koji pogoduju razvoju ulkusne bolesti, kao što su pušenje i alkohol, uz oprez u primjeni lijekova, posebice antireumatika i lijekova protiv zgrušavanja krvi. 
Liječenje infekcije H. pylori važno je ne samo za liječenje ulkusne bolesti, već i zbog smanjenja pojave povratka bolesti, a time i komplikacija. Liječenje se provodi primjenom trojne terapije – kombinacija dvaju antibiotika s lijekom koji suzbija izlučivanje želučane kiseline. Danas sve veći problem u liječenju ulkusne bolesti predstavlja porast antibiotske rezistencije bakterije H. pylori. Naime, bakterija može razviti otpornost na antibiotike koji se daju u trojnoj terapiji, najčešće na klaritromicin (Slika 3), a u zadnje vrijeme i na metronidazol. U tom slučaju se u terapiju uvode drugi antibiotici na koje je bakterija osjetljiva.
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Slika 3. Rezistencija na klaritromicin u pojedinim zemljama Europe
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