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Pepti¢na razjeda Zelodca in dvanajstnika sodita med najpogostej$e bolezni ¢lovestva. Vzro-
ki nastanka globoke poskodbe sluznice so razli¢ni, med najpomembnejsimi je okuzba s He -
licobacter pylori in uporaba nesteroidnih protivnetnih zdravil. Okuzba je pomemben etioloski
dejavnik razli¢nih bolezni zgornje prebavne cevi, tudi raka Zelodca. Prva priporocila za izko-
reninjenje okuzbe so bila sprejeta v vedini drzav in tudi Sloveniji Ze pred dobrim desetletjem.
Indikacije za zdravljenje okuZbe so absolutne in relativne. Med absolutne sodijo pepti¢na raz -
jeda Zelodca ali dvanajstnika, limfom MALT, atrofi¢ni gastritis in Zelod¢ni rak. Med relativ-
ne indikacije sodijo funkcionalna dispepsija, gastroezofagealna refluksna bolezen in zdravljenje
z nesteroidnimi protivnetnimi zdravili. Naju¢inkovitejsa zdravila za izkoreninjenje okuzbe so
zaviralec protonske ¢rpalke in kombinacija dveh antibiotikov. Uspesnost zdravljenja okuzbe
je odvisna zlasti od odpornosti klice na uporabljena antibiotika in od bolnikovega sodelovanja.
V prispevku so predstavljeni vzroki pepti¢ne razjede, posledice okuzbe s Helicobacter pylori
na sluznici zgornje prebavne cevi, indikacije in najpogostej$e kombinacije zdravil za izkore-
ninjenje okuzbe.

ABSTRACT
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Gastric and duodenal peptic ulcers are among the most frequent diseases of mankind. Etiological
causes for deep gastric and duodenal mucosal lesions are heterogeneous, and among them
Helicobacter pylori infection and the use of nonsteroidal-antiinflammatory drugs are most
important. Infection with this bacterium is accepted as the main etiological factor for differ-
ent diseases of the upper digestive tract, including gastric cancer. The majority of countries,
along with Slovenia, have accepted national guidelines for the treatment of this infection already
a decade ago. The indications for its eradication are absolute and elective. Among absolute
indications are gastric and duodenal ulcer disease, MALT lymphoma, atrophic gastritis and
gastric cancer, while elective indications include functional dyspepsia, gastroesophageal reflux
disease and treatment with nonsteroidal-antiinflammatory drugs. Triple antimicrobial ther-
apies based on proton pump inhibitors and two antibiotics are accepted as the therapy of
choice. The results of eradication therapies depend on the local Helicobacter pylori resistance
rate to antibiotics and patient compliance. The article presents the causes of peptic ulcer,
effects of H. pylori colonization of upper gastrointestinal tract mucosa, indications and the
most commonly used drug combinations for its eradication.
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P.SKOK PEPTICNA RAZJEDA IN OKUZBA S HELICOBACTER PYLORI

uvobD

Pepti¢na razjeda sodi med najpogostejse bolez -
ni ¢lovestva, saj epidemiologi ocenjujejo, da
vsak deseti odrasli zboli za to boleznijo (1, 2).
V drzavah zahodne Evrope je obolevnost
z razjedo Zelodca 0,2-0,3 %, obolevnost z raz-
jedo dvanajstnika 1,4%, pojavnost razjede
Zelodca je 40-50/100.000 prebivalcev, pojavnost
razjede dvanajstnika pa 130-150/100.000 pre-
bivalcev (3-6). Za Slovenijo natan¢nih podatkov
o0 obolevnosti in pojavnosti pepti¢ne razjede
v preteklosti nimamo, sodobnejsi podatki
o0 pogostosti pepticne razjede v Sloveniji pa
zajemajo obdobje 1991-1995 (7, §). Za oceno
epidemiologkega stanja so avtorji uporabili
podatke o bolni$ni¢nem zdravljenju, zapletih
in umrljivosti zaradi pepti¢ne razjede, za ana-
lizo pa so si kot modelno pokrajino izbrali
Korosgko. Z uporabo te epidemioloske meto-
de so ocenili, da ima v Sloveniji pepti¢no raz-
jedo 1,42 % prebivalstva. Pogostost bolezni je
vedja pri moskih (razmerje 2,3:1 za Zelod¢-
no razjedo in 2,8: 1 za razjedo dvanajstnika),
razmerje umrlih glede na spol je za Zelod¢-
no razjedo enako za oba spola (1:1), pri raz-
jedi dvanajstnika pa je umrljivost vecja pri
moskih (1,2:1).

Razumevanje etiologije pepti¢ne razjede
se je v zadnjih dvajsetih letih bistveno spre-
menilo, k temu je odloc¢ilno prispevalo odkrit-
je bakterije Helicobacter pylori (HP) leta 1984
in razumevanje posledic, ki jih okuZba spro-
71 na sluznici zgornje prebavne cevi. V pris -
pevku so predstavljeni dejavniki, ki povzrocijo
razvoj pepti¢ne razjede, posledice okuzbe,
sprejete indikacije in najpogostejse kombina -
cije zdravil za zdravljenje okuZbe.

ETIOLOGIJA PEPTICNE
RAZIJEDE

Pepti¢na razjeda je ostro omejena poskodba
stene votlega dela prebavne cevi, ki sega do
submukoze ali muskularis proprije. Najpogo -
steje se pojavi v dvanajstniku, redkeje v Ze -
lodcu ali pozZiralniku, le izjemoma nastane
v tankem crevesu ali drugod v prebavni cevi.
Pri razjedi Zelodca so znani Stevilni notranji
in zunanji dejavniki, ki vplivajo na razvoj glo -
boke poskodbe sluznice. Med notranje sodi -
jo okuzba s HP, gastritis, refluks Zol¢a, motnje
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motilitete, motnje izlo¢anja sluzi in bikarbo-
nata (HCO,) ter motnje prekrvitve sluznice
(2, 6, 8). Etiolosko pomembni zunanji dejav-
niki so povezani z Zivljenjskimi in prehramb-
nimi navadami. Psihi¢ni dejavniki, zlasti
dolgotrajen stres, so dodaten sproZilni dejav-
nik razvoja razjede. Stres neposredno spod-
buja izlocanje kisline, okrni sposobnost obnove
sluznice Zelodca in ustvari pogoje za nastanek
poskodb. Podobne neugodne ucdinke imata
tudi kajenje in alkohol. Med zelo pomemb-
ne vzroke sodi tudi uporaba nekaterih zdra-
vil, zlasti nesteroidnih protivnetnih zdravil
(NSAR) in pripravkov acetilsalicilne kisline.
Te snovi zmanj$ajo izloCanje bikarbonata in
sluzi, vplivajo na izlo¢anje Zelod¢ne kisline,
zmanjsajo krvni obtok in upocasnijo obnav-
Jjanje sluznice ter zmanjsajo zlepljanje trom-
bocitov. Tudi razjeda dvanajstnika nastane
zaradi neskladja med agresivnimi dejavniki
in obnovitveno sposobnostjo sluznice dva-
najstnika. Najpomembnejsi dejavniki so
okuzba s HP, povecano spros¢anje pepsina in
Zelod¢ne kisline, ki nastane najpogosteje
zaradi povecanega osnovnega (bazalnega) in
maksimalnega izlo¢anja kisline, povecanega
izlocanja kisline ponodi, povecanega tonusa
vagusa (vpliva X. mozganskega Zivca), okrnje-
ne sposobnosti obnove sluznice zaradi zmanj-
Sane tvorbe prostaglandinov ter motene
motilitete (1, 9). Psihic¢ni dejavniki, zlasti stres,
kajenje in NSAR, neposredno vplivajo tudi na
razvoj razjede dvanajstnika. Odkritje bakte-
rije HP ter pojasnitev pomena okuZbe za
bolezni zgornje prebavne cevi je v bliZnji pre -
teklosti, zlasti pa zadnjih 15let, spremenilo
ustaljeno obliko zdravljenja pepti¢ne razjede
in pripomoglo k sprejemu priporo¢il za izko -
reninjenje okuZbe Sirom po svetu (10). Ver -
jetno bo sprejeti doktrinarni nacin zdravljenja
okuzbe v prihodnosti pomembno zmanjsal
Stevilo bolnikov s pepti¢no razjedo, pa tudi
bolnikov z rakom Zelodca (2, 9, 11).

OKUZBA S HELICOBACTER
PYLORI

HP je spiralna, mikroaerofilna, po Gramu
negativna klica z 2-7 unipolarnimi bicki, ki ji
omogocajo svedrasto gibanje, velika 3,5 x 0,5 um.
Zaradi moc¢no izraZenega tkivnega tropizma
se naseli samo na celice z Zelod¢nim fenoti -
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Slika 1. Mozni izidi okuZbe s Helicobacter pylori.

pom: sluznico Zelodca in gastricno metapla-
zijo v dvanajstniku. Izlo¢a encim ureazo, ki
razgrajuje se¢nino na amoniak in bikarbonat
(omogoca nevtralizacijo kisline), med lastnost-
mi, ki ji omogocajo poselitev sluznice Zelod-
ca, pa so Se adhezini (prilepljenje na sluznico),
antigeni Lewis (molekularna mimikrija),
endotoksin ter Vac A (vakuolizirajoci citotok -
sin A) in Cag A (s citotoksinom povezan
gen A) (10, 12). Okuzba s to klico spremlja ¢lo -
vestvo skozi celotno zgodovino in sodi med
najpogostejse. Po ocenah epidemiologov naj
bi bila z njo okuZena kar polovica ¢lovestva.
Klica po poselitvi Zelod¢ne sluznice povzro -
Ca gastritis pri vseh okuZenih, pri 20% pa raz -
voj razjede Zelodca ali dvanajstnika, limfom
MALT (angl. Mucosa Associated Lymphoid Tis-
sue) ali Zelod¢ni rak (10, 12, 13). Slika 1 pri -
kazuje mozZne izide okuzbe, slika 2 pa proces
kancerogeneze po Pellao-Correi (11).
Obicajno se osebe okuZijo do 10. leta sta -
rosti. V nerazvitih deZelah je prekuZenost
okrog 90 %, v razvitih delih pa okoli 30% (13).
V Sloveniji je povprec¢na prekuzenost 25,1 %,
najvija, s 54 %, je pri starostni skupini nad

60let (14). Razlike v prekuzenosti med sta-
rostnimi skupinami oznacuje generacijsko
znacilnost, ki je odraz socialno-ekonomskih
pogojev, osebne higiene in bivalnih okolis¢in.
Stopnja prekuZenosti je odvisna od preskrb-
Jjenosti s pitno vodo, stanja sanitarne higie-
ne, Stevila otrok v sobi, prisotnosti okuZene
matere in ekonomskega stanja druZine. Moz -
ni nacini prenosa okuzbe so ¢revesno-ustni,
Zelod¢no-ustni, druge oblike, npr. iatrogena,
paso redke (15). Metode za ugotavljanje okuz-
be so invazivne in neinvazivne (16-18). Med
invazivne, za katere je potrebna endoskopija
zgornjih prebavil in odvzem vzorcev sluznice,
sodjijo hitri ureazni test (HUT), faznokontrast -
ni mikroskopski pregled sveZega vzorca,
histoloska preiskava, kultura sluznice in veriz-
na reakcija s polimerazo (angl. polymerase
chain reaction, PCR). Med neinvazivne sodi -
jo dihalni test s se¢nino (*C ali C), serolos-
ke preiskave (dolocanje protiteles IgG in IgA
v krvi, slini, Zelod¢nem soku) in dokazova-
nje specificnih protiteles v blatu. Natanc -
nost testov se med seboj razlikuje, tako glede
na specifi¢nost (88,9-100 %), obcutljivost
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Slika 2. Prikaz karcinogeneze ob okuZbi s Helicobacter pylori
(prirejeno po: P Correi) (11, 15).

(92,6-100 %), pozitivno napovedno vrednost
(90,9-100 %), negativno napovedno vred -
nost (90,7-100%) kot seveda tudi po ceni (16).
Princip dihalnega testa temelji na reakciji sec-
nine in ureaze. Pri testu popije bolnik doloce-
no koli¢ino oznacene se¢nine, ki ima namesto
12C v molekuli BC. Ko v Zelodcu ureaza, ki jo
izlo¢a HP, razgradi testno se¢nino, se *C poja -
vi v bikarbonatnem anionu. Bikarbonatni
anion se posrka v kri in se kot CO, oziroma
13CO, izlo¢i v izdihanem zraku. Ce izmerimo
razmerje 2C/3C pred tem, ko bolniku damo
oznaceno secnino, in po tem, ko jo je popil,
bo to razmerje ob prisotnosti bakterije spre-
menjeno. Ce se razmerje poveda za ve¢ kot
4%, je rezultat pozitiven. Izotop *C je nesko -
dljiv, primeren tudi za uporabo pri otrocih,
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nosecnicah in dojecih materah. Po uspesnem
izkoreninjenju okuZbe je v razvitih drZavah
stopnja ponovne okuzbe med 0,5-1 % letno,
v nerazvitih pa od 13-24 % letno (19-22).
Glavni epidemiologki rezervoar za prenos je
clovek, bakterijo pa so odkrili tudi v Zelodcu
primatov, mack in ovc (23, 24). Trenutno poz-
namo 25 razli¢nih vrst bakterij iz rodu Heli-
cobacter, za ljudi sta pomembni le H. pylori
in H. heilmanni (19, 25). Okuzba s HP ved-
no povzrodi gastritis, od razsirjenosti in inten-
zivnosti vnetja v organu je v veliki meri
odvisen klini¢ni potek okuZbe. Pri zacetnem
vnetnem odgovoru sluznice sodelujejo nevtro-
filni granulociti, kasneje pa limfociti T in B ter
makrofagi. Vnetno dogajanje spremlja tudi
okvara sluznice. Ob okuZbi se sproZi tudi nasta-
nek protiteles tipa IgA in IgG, ki jih kasneje lah -
ko dokaZemo v serumu. Gastritis, ki se razvije
po okuzbi, lo¢imo v tri glavne oblike (22):

* enostavni gastritis, za katerega je znacilna
blaga oblika pangastritisa z omejenim vpli-
vom na izlo¢anje Zelod¢ne kisline. Vecina
okuZenih oseb ima to obliko gastritisa, ki
ne povzro€i resne klini¢ne bolezni,

* razjeda dvanajstnika, ki se pojavi pri prib-
lizno 15 % okuzenih bolnikov. Zanj je zna -
Cilen gastritis s prizadetostjo antruma in
blago prizadetostjo korpusa Zelodca. Ti bol-
niki izlo¢ajo vecje koli¢ine gastrina in
Zelod¢ne kisline. Razlog za to je okvara
negativne povratne zanke izlocanja kisli-
ne (gastrin - Zelod¢na kislina - somato-
statin — zavora izloCanja gastrina), ki je
posledica zmanjSanega $tevila celic D zara-
di poskodb antralne sluznice. OkuZeni
bolniki s to obliko gastritisa imajo razjede
dvanajstnika in prepilori¢nega predela in

¢ rak Zelodca, ki je najbolj resna oblika gastri -
tisa, za katero je znacilna napredovala stop -
nja gastritisa v korpusu Zelodca z razvojem
multifokalne atrofije, hipo- in aklorhidrije
(zmanjSanje koli¢ine klorovodikove kisline
v Zelod¢nem soku), intestinalne metapla-
zije, displazije in raka Zelodca. To obliko
gastritisa najdemo le pri 1% okuZenih bol -
nikov v zahodni Evropi in ZDA. Pogosteje
jo ugotovijo pri bolnikih v azijskih drzavah,
kjer je rak Zelodca tudi pogostejsi. Pri teh
bolnikih je izlo¢anje kisline majhno ali ga
ni, vrednosti gastrina so nizke, niZje so vred -
nosti pepsinogena I in razmerja pepsino-
gen I/pepsinogen II.
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Na izraZenost in razsirjenost gastritisa ter
klini¢no sliko okuZbe vpliva ve¢ dejavnikov:
znacilnosti bakterijskega seva, genetska pre-
dispozicija gostitelja ter vplivi okolja (26, 27).
Sevi HP, ki imajo genski zapis cagA vacA
s1lm1, so pogosteje povezani s tezjo obliko
kroni¢nega gastritisa, predrakavo preobraz-
bo sluznice, kot so atrofija, intestinalna meta-
plazija, displazija, in z rakom Zelodca. Genski
zapis cagA vsebuje tudi zapis za makromo-
lekularne strukture tipa 4 sekrecijskega siste-
ma (28). To je »mikroskopski igelni sistems,
ki omogoca injiciranje CagA v celice gostitelja,
kjer ga celi¢ne tirozin-kinaze fosforilirajo.
Taks$na aktivna oblika CagA vpliva na celi¢no
sintezo, citoskelet in adhezijo (stike) med celi-
cami. Znano je tudi dejstvo, da CagA mocno
poveca vnetni odgovor gostitelja preko pove-
¢ane tvorbe interlevkina-8 in aktivacije NF-xB
(angl. Nuclear Factor kappa-light-chain-enhan-
cer of activated B cells) (29). Tudi nekateri dru-
gi bakterijski geni (cagE, iceA, babA2, oipA)
so0 v tesni povezavi z nastankom pepticne raz-
jede in raka Zelodca.

INDIKACUE ZA .
IZKORENINJENJE OKUZBE

Odkritje bakterije HP in pojasnitev njenih
ucinkov je bistveno spremenilo razumevanje
etiologije in zdravljenja razli¢nih bolezni (9, 10,
12, 13, 29). Klju¢ni prelomnici v razumeva-
nju pomena odkritja sta:

* leto 1990, ko so na IX. Svetovnem kongre -
su gastroenterologov v Sydneyju sprejeli
prva priporocila za zdravljenje okuzbe ob
boleznih zgornje prebavne cevi in

* leto 1994, ko je mednarodna organizacija
za raziskave raka IARC (angl. International
Agency for Research on Cancer) uvrstila bak -
terijo med karcinogene I. reda in je bilo pri-
poroceno zdravljenje okuZenih (1, 9, 10).

Sledec izsledkom teh raziskav je Evropska sku -
pina za raziskovanje bakterije HP (angl. Euro -
pean Helicobacter Pylori Study Group, EHPSG)
leta 1996 v Maastrichtu sprejela smernice za
zdravljenje okuzbe, podobna priporocila za
izkoreninjanje okuzbe pa so bila nato spreje -
taleta 1997 tudi v ameriskih (American Dige -
stive Health Foundation Update Conference) in

azijskih gastroenteroloskih zdruZenjih (Asia
Pacific Consensus Conference on the manage-
ment of Helicobacter pylori infection) (10, 13,
23, 28). Izsledki raziskav so potrdili, da je
odstranitev HP najucinkovitej$e in hkrati
etiolo8ko zdravljenje ulkusne bolezni. Neka-
teri raziskovalci so bili v svojih pri¢akovanjih
zelo optimisti¢ni, menili so, da bo izkoreni -
njenje okuzbe v prihodnosti bistveno spre-
menilo naravni potek te razsirjene bolezni.
V Sloveniji je bilo raziskovalno delo na podrocju
okuZbe s to klico plodno in Slovensko zdru-
Zenje za gastroenterologijo in hepatologijo je
leta 1997 na Otoccu izoblikovalo »Slovenska
priporocila za obravnavo okuzbe, $irsi stro-
kovni javnosti pa so bila nato predstavljena
1998 (2, 9, 26, 30). Robin Warren in Barry
Marshall, avstralska raziskovalca, ki sta
leta 1984 objavila svoje odkritje bakterije, sta
bila za svoje delo nagrajena z Nobelovo nagra-
do 2005. V zadnjih desetih letih so zaradi
izsledkov nekaterih raziskav in novih spoznanj
o udinkovanju klice in njeni rakotvornosti
preoblikovali in dopolnili osnovna priporoci-
la izkoreninjenja okuZbe (priporocila iz Maa-
strichta 2000 in 2008, priporocila ACG -
American College of Gastroenterology 2007 in
JSHR - Japan Society for Helicobacter Research
2009) (31-34). V preteklosti predlagane in
sprejete absolutne in relativne (pogojne) indi-
kacije za zdravljenje okuzbe so razsirili prak-
ti¢no na vse osebe z okuzbo. Mnenja o teh raz-
Sirjenih priporocilih so med gastroenterologi
v razli¢nih okoljih deljena, saj ogroZenost za
rak Zelodca med posameznimi rasami in
zemljepisnimi okolji ni primerljiva, pa tudi
pojavnost pepticne razjede se pomembno raz -
likuje (32). Med absolutne indikacije za izko -
reninjenje okuzbe, za katere med strokovnja -
ki ni dvomov, sodijo:

* pepti¢na razjeda dvanajstnika ali Zelodca
(v aktivni fazi bolezni, pa tudi ¢e so izra-
Zene le brazgotinske spremembe sluznice),

 zapleti pepticne razjede (npr. krvavitev),

¢ limfom MALT,

e atroficni gastritis,

* stanje po operativnem zdravljenju zaradi
Zelod¢nega raka (endoskopska mukozek-
tomija ali delna resekcija Zelodca) ter

* sorodstvo v prvem kolenu z osebami, ki so
zboleli za Zelod¢nim rakom.
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Med relativne indikacije za izkoreninje-
nje okuzbe sodijo:

* funkcionalna dispepsija,

» gastroezofagealna refluksna bolezen
(GERB) ob vzdrzevalnem zdravljenju z za-
viralci protonske Crpalke ter

* redna uporaba nesteroidnih protivnetnih
zdravil (NSAR) oziroma preparatov acetil-
salicilne kisline.

Sodobna priporocila za zdravljenje bolnikov
z dispepsijo predlagajo, da se pri vseh bolni-
kih z dokazano okuzbo, ki so mlajsi od 45 let,
zdravljenje okuZbe izvri. To priporocilo se
spremeni v okolju, v katerem je prevalenca
okuZbe v prebivalstvu manj kot 20 %, kjer se
svetuje zdravljenje le z zaviralci protonske
¢rpalke. Pri tem pristopu k zdravljenju se
moramo zavedati, da so v drugih okoljih dru-
Zinskim zdravnikom dane moznosti neinva-
zivnih metod doloc¢anja okuZbe s HP, kot so
dihalni test s se¢nino, doloc¢anja klice v bla-
tu ali serologki testi (15). Med strokovnjaki se
mnenja glede izkoreninjenja okuzbe in dol-
goro¢nega uspeha pri bolnikih z dispepsijo
precej razlikujejo (25, 27). V primeru okuz-
be pri bolnikih z GERB so sodobna priporo-
¢ila trenutno tak$na, da bolnike z refluksno
boleznijo, ki potrebujejo vzdrzevalno zdrav-
ljenje z zaviralci protonske Crpalke, testiramo
na okuzbo in jih v primeru okuzbe tudi zdra-
vimo. Bolniki, ki redno uporabljajo NSAR,
predstavljajo raznoliko skupino oseb z razli¢-
no obolevnostjo okuzbe s HP (21). Trenutno
uveljavljena priporocila svetujejo, da pri sta-
rejsih bolnikih, ki potrebujejo trajno vzdrZe -
valno zdravljenje z NSAR/salicilati, ugotovimo
prisotnost okuzZbe ter jo tudi zdravimo. Izje -
mo predstavljajo mlajsi bolniki brez anamne-
sti¢nih podatkov o preboleli pepti¢ni razjedi
ali drugih dejavnikih, pomembnih za razvoj
zapletov razjede. Med razsirjene indikacije za
zdravljenje okuzbe s HP, pri katerih je med
strokovnjaki sicer $e precej pomislekov, sodijo
po najsodobnejsih priporocilih tudi bolniki
s slabokrvnostjo, idiopatsko trombocitopenic-
no purpuro (ITP) ter kroni¢no urtikarijo (34).
Pri zdravljenju okuZbe se moramo zavedati
pomena za vznikanje raka Zelodca, adenokar -
cinoma (28, 31). Za razvoj te novotvorbe so
pomembni virulenéni dejavniki bakterije
(Cag A in Vac A), odgovor gostitelja na okuz -
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bo, ki lahko privede do preobrazbe — displa-
zije sluznice Zelodca ter razvoja intestinalnega
ali difuznega 7leznega raka Zelodca. Izkore-
ninjenje okuzbe lahko povzroci delno rever-
zibilnost atrofije sluznice, zlasti v antralnem
delu Zelodca, za intestinalno metaplazijo pa
izsledki prospektivnih raziskav ne potrjujejo,
daje reverzibilna (29, 34, 35). Epidemiologi
navajajo, da je moznost za nastanek Zelod¢ne-
ga raka pri bolnikih, okuZenih s HP, pribliz-
no 1-2% (11, 15, 25). Ce pri tem upostevamo
visoko prevalenco okuZbe v razli¢nih okoljih
sveta, je ta indikacija za izkoreninjenje okuz-
be s ciljem preprecevanja razvoja Zelod¢ne-
ga raka trenutno neuresnicljiva. Raziskovalci
sicer Ze dolgo razmisljajo o razvoju in uved-
bi cepiva, vendar podatki za sedaj niso vzpod-
budni.

NAJPOGOSTEJSE
KOMBINACIJE ZDRAVIL ZA
IZKORENINJENJE OKUZBE

V razli¢nih okoljih so glede na dostopnost
zdravilnih ucinkovin, zaviralcev protonske
¢rpalke (omeprazola, pantoprazola, esome-
prazola, lansoprazola, rabeprazola — prvi Stir-
je so registrirani tudi Sloveniji) ter stopnjo
odpornosti na antibiotike priporocene razli¢-
ne kombinacije (»sheme«) zdravil za izkore-
ninjenje okuzbe (25, 31, 33-35). Znani so
podatki za nekatere deZele o neuspesnosti
zdravljenja zaradi visoke stopnje odpornosti
na klaritromicin (15-20 %) ter metronidazol

(do 40 %), ki sta pomembni ucinkovini zdra -

vil prvega izbora (25, 26, 28). Obicajno zdrav -

Jjenje okuzbe traja 7 dni, med kombinacije, ki

jih v Evropi in Sloveniji najpogosteje pripo-

rocajo/uporabljajo, sodijo:

1. zaviralec protonske ¢rpalke v standardnem
odmerku (20 mg) 2 x dnevno (O) ter kom -
binacija dveh od treh antibiotikov: klari-
tromicin (K) 250 ali 500 mg 2 x dnevno,
amoksicilin (A) 1000mg 2 x dnevno ali
metronidazol (M) 400mg 2 x dnevno.
Kombinacijo OKA/OKM bi naj bolnik upo -
rabljal 7 dni. Zaviralec protonske ¢rpalke
se lahko nadomesti tudi z ranitidin bizmut
subcitratom v standardnem odmerku 2 x
dnevno,
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2. nadomestna oblika zdravljenja okuzbe je:
zaviralec protonske ¢rpalke v standardnem
odmerku (20 mg) 2 x dnevno (O), bizmut
subsalicilat/subcitrat (B) 120 mg 4 x dnev-
no in metronidazol (M) 400 ali 500 mg 3 x
ali 4 x dnevno ter oksitetraciklin (O) 500 mg
4 x dnevno. Ta shema zdravljenja, OBMO,
naj bi trajala vsaj 7 dni, po priporocilih
v dolocenih okoljih (ZDA) pa 14 dni (28).
V primeru neuspeha zdravljenja okuzbe
tudi z nadomestno kombinacijo drugega
izbora je treba pri bolniku narediti kulturo
sluznice Zelodca in antibiogram. Najpogo-
stejsi vzroki za neuspeh zdravljenja okuz-
be so: slabo sodelovanje bolnika, odpornost
bakterije na predpisana zdravila ter zmanj-
$ana ucinkovitost antibiotikov zaradi zni-
Zanja pH Zelod¢nega soka, nekateri razi-
skovalci pa navajajo kot razlog neuspeha
tudi Stevilnost prisotnih bakterij (33),

3. kot nadomestna zdravila je mo¢ uporabiti
tudi naslednje kombinacije:

* zaviralec protonske ¢rpalke (O) v od-
merku 3 x40mg ter amoksicilin (A)
3 x 1000 mg: shema OA,

* zaviralec protonske ¢rpalke (O) v odmer-
ku 2 x 20 mg, amoksicilin (A) 2x 1000 mg
in rifabutin (R) 2x150mg (lahko ga
nadomestimo z levofloksacinom (L)
2 x 200 mg) za obdobje 7-10 dni - she-
ma OAR/OAL,

* zaviralec protonske ¢rpalke (O) v odmerku
2 x20mg, bizmut subcitrat 4 x 120mg (B),
oksitetraciklin (O) 4 x 500 mg in furazo -
lidon (F) 2 x 200 mg - shema OBOF,

4. v zadnjih letih se je kot nadomestna obli -
ka potrdilo tudi »sekvenc¢no« zdravljenje:
 zaviralec protonske ¢rpalke (O) v stan -

dardnem odmerku 2 x dnevno in amok -
sicilin (A) 2 x 1000 mg 5 dni zapored,
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