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Sazetak runkcionaini poremeéaji probavnoga sustava
spadaju medu najcesce bolesti. Sindrom iritabilnoga crijeva
(SIC) obuhvaca vise od 40% svih bolesnika u gastroenteroloskim
ambulantama. Ako ne postoje simptomi alarma, Rimski kriteriji
su pouzdani parametri za dijagnozu sindroma iritabilnoga crije-
va. Kljucni simptomi su fluktuirajuca bol ili nelagoda u abdomenu
koji se najcesée poboljsaju nakon defekacije karakteristicne po
promjenama u frekvenciji i konzistenciji stolice. Za sada ne po-
stoje dijagnosticki laboratorijski testovi koji bi bili karakteristicni
za sindrom iritabilnoga crijeva. Lijecenje sindroma sastoji se od
psiholoskih, dijetetskih i farmakoloskih intervencija. Spazmo-
litici i antidepresivi su danas medu najcesce primjenjivanim
lilekovima, premda se pocinju rabiti i preparati koji moduliraju
serotoninergicku funkciju u bolesnika sa sindromom iritabilnoga
crijeva.

Kljucne rijecCi: funkcionalne bolesti probavnoga sustava,
sindrom iritabilnoga crijeva, dijareja, konstipacija, terapija

Funkcionalni poremecaji probavnoga sustava svrstavaju
se medu najceSce bolesti, a zahvacaju veliki postotak
odrasle populacije. Najces¢i su funkcionalna dispepsija
u gornjem i sindrom iritabilnoga crijeva u donjem dijelu
probavnoga trakta. TroSkovi lije¢enja funkcionalnih bolesti
gastrointestinalnoga sustava izrazito su visoki i imaju
vaznu ulogu u kreiranju socijalnog i zdravstvenog sustava
bilo koje zemlje. U zadnja dva desetlje¢a ucinjen je velik
pomak u razumijevanju fiziologije probavnoga sustava
ukljucujuéi motilitet, apsorpciju i molekularnu biologiju
gastrointestinalnih bolesti. Zahvaljujuéi tomu pojavljuju se
i novi lijekovi u lijec¢enju funkcionalnih bolesti, kao Sto je to
slucaj s lijekovima koji djeluju na serotoninergicki sustav,
a primjenjuju se u bolesnika sa sindromom iritabilnoga
crijeva.

Summar Y Functional bowel disorders are among the
most frequent diseases in medicine. Irritable bowel syndrome
accounts for 40% of all gastroenterology outpatient referrals.
Rome criteria can be used to diagnose irritable bowel syndrome
with confidence if alarm features are absent. Key symptoms are
abdominal pain or discomfort often relieved by defecation and
associated with altered bowel frequency and consistency. There
are still no valuable diagnostic laboratory tests for irritable
bowel syndrome. Irritable bowel syndrome treatment consists
of psychological, dietary and pharmacological approaches.
Antispasmodics and antidepressants are among the most com-
monly used drugs at present. There are several serotonergic
modulating agents to be used throughout the world.

Key words: functional gastrointestinal disorders, irritable
bowel syndrome, diarrhoea, constipation, treatment

Definicija sindroma iritabilnoga
crijeva i uvodne napomene

Sindrom iritabilnoga crijeva (SIC) funkcionalni je poremecaj
probavnoga sustava koji karakteriziraju bol u abdomenu
povezana s defekacijom, poremeéaj defekacije te disten-
Zija trbuha.

Sindrom iritabilnoga crijeva prisutan je u medicinskoj
terminologiji od 1979. (Thompson) pod razli¢itim nazivima
(mukozni kolitis, iritabilni kolon, spasticni kolon) koji su se
uglavnom odnosili na poremecaje debeloga crijeva. Takva
terminologija posljedica je zapazanja klini¢ara, obi¢no na
osnhovi prisutnosti radioloskih znakova spazma debeloga
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crijeva tijekom irigografije ili naglih kontrakcija rektosigmo-
idalnog segmenta kod insuflacije zraka pri endoskopiji.

Manning i sur. poblize su 1978. odredili sindrom iritabil-
noga crijeva kao poremecaj defekacije udruzen s bolima u
abdomenu. Poslije su ovi kriteriji promijenjeni i dopunjeni
te dobili naziv “Rimski kriteriji za sindrom iritabilnoga cri-
jeva” (tablica 1). Rimski kriteriji korisni su za razlikovanje
SIC-a od drugih sindroma, kao Sto su kroni¢na konstipacija
i kroni¢na bol u abdomenu, a koji su se prije svrstavali u
zajedniCku skupinu. Za razliku od tih entiteta, u sindromu
iritabilnoga crijeva bol je iregularna u javljanju te nepred-
vidiva, a sama je defekacija povezana sa subumbilikalnom
abdominalnom boli. Psihijatrijski poremecaji, za koje se
prije smatralo da su nezaobilazni u tih bolesnika, nisu se
pokazali izrazito specificnom znacajkom SIC-a, ali su Cesto
povezani s kroni¢nom intraktabilnom abdominalnom boli,
pri cemu je defekacija obi¢no normalna (1-3).

Tablica 1. Rimski kriteriji za dijagnozu sindroma iritabilnoga
crijeva

Kontinuirani ili rekurentni sljedeci simptomi u trajanju od
najmanje 3 mjeseca:

1. Bol ili nelagoda u abdomenu koja:
* Popusta s defekacijom; i/ili
¢ Povezana s promjenama u frekvenciji stolice; i/ili

* Povezana s promjenama u konzistenciji stolice; i

2. Pozitivne dvije ili viSe od sljedecih to¢aka, u najmanje
1/4 epizoda ili dana:

* Promjene u frekvenciji stolice
(viSe od 3 na dan ili manje od 3 na tjedan);

* Promjene u obliku stolice
(kuglicasta/tvrda ili mekana/tekuca);

* Promjene u pasazi stolice
(napinjanje, urgencija, inkompletna evakuacija);

e Sluz u stolici; i/ili

¢ Napuhivanje ili osjecaj distenzije abdomena.

Epidemiologija SIC-a

Simptomi funkcionalnih poremecaja Gl sustava imaju
visoku incidenciju i prevalenciju u opéoj populaciji. Tako se
procjenjuje da je prevalencija SIC-a u zemljama zapadne
populacije izmedu 8 i 19%. Cini se da je sli¢ha prevalencija
i u Kini, a nesto niza na Tajlandu. lako ve€ina bolesnika sa
SIC-om i ne dolazi lijeniku, procjenjuje se da na SIC otpa-
da 20 do 50% posjeta gastroenteroloskim ambulantama.

Na prevalenciju sindroma utjeéu socijalni i kulturni fak-
tori razli¢itih drustava. Dok se SIC rijetko dijagnosticira u
Ugandi, ¢esto je prisutan na Indijskom potkontinentu, u
Japanu te u Juznoj Africi. U zapadnjackim populacijama
¢escCi je u zena, dok u Indiji 20 do 30% Zena od ukupne
populacije oboli od SIC-a. Prevalencija SIC-a u SAD-u
krece se oko 2,9% opce populacije pri ¢emu su najcesce
pogodene Zene srednje Zivotne dobi. No, veéina bolesnika

sa SIC-om ne trazi lijeCnicku pomog, iz Cega proizlazi da je
prevalencija SIC-a u op¢oj populaciji uvelike podcijenjena.
Tako je npr. jedno veliko istrazivanje u americkoj populaciji
pokazalo da je 9,4% testirane populacije ispunjavalo “Rim-
ske kriterije” za SIC.

Cijena lijeCenja tih bolesnika, kao i posrednih troSkova
tipa izostanaka s posla, nepotrebne dijagnosticke obrade,
StoviSe, nepotrebnih kirurSkih zahvata, neadekvatnog
lijecenja, izuzetno je visoka (4-6).

Na Zalost, do sada ne postoje cjeloviti epidemioloski
podaci o SIC-u za Hrvatsku.

Patofiziologija sindroma
iritabilnoga crijeva

U patofiziologiji sindroma iritabilnoga crijeva i dalje ostaje
otvoreno pitanje u kojoj je mijeri to motoricki, odnosno
senzoricki poremecaj gastrointestinalnoga trakta. S obzi-
rom na to da je sam proces defekacije motoriCki proces
te da je u sklopu sindroma prisutan poremecaj defekacije,
moze se zakljuciti da je rije¢ i o motorickom poremecaju.
No, urgencija za defekaciju koja je prisutna u bolesnika
sa SIC-om moZe biti posljedica i senzorickog poremecaja
na razini detekcije ili interpretacije senzoricke informacije
te, konacno, njezina pogreSna interpretacija vodi urgenciji,
premda u rektumu ima malo ili gotovo nista stolice. Slicno
je i s uCestalom potrebom za mokrenjem koja je Cesto
prisutna u tih bolesnika.

U cjelini uzevsi, postoje dvije vrste nalaza motorickih
promjena u bolesnika sa sindromom iritabilnoga crijeva.
U prvu skupinu ubrajaju se one motoricke promjene koje
se nalaze i u zdravih ispitanika, ali je ucestalost tih prom-
jena statisticki signifikantno viSa u bolesnika sa SIC-om.
Drugoj skupini promjena pripadaju specificne motoricke
promjene koje se nalaze samo u bolesnika sa SIC-om i u
klinickoj praksi mogu posluziti kao pozitivni dijagnosticki
testovi (7, 8).

Veé su odavno u bolesnika sa SIC-om opisane motoricke
promjene na kolonu. Te promjene ukljuéuju ekscesivne
haustracije ili kontrakcije tijekom irigografije, brze kontrak-
cije i relaksacije rektuma tijekom proktosigmoidoskopije
(winking rectum). Poslije su objektivne studije motiliteta
pokazale razliCite motoricke promjene debeloga crijeva.
Tako je utvrdeno postojanje razlike u izbijanju kratke i duge
aktivnosti Siljaka izmedu zdravih ispitanika i bolesnika s
konstipacijom i bolima u abdomenu ili s dijarejom.

Otprije je poznato da se u nekim znanstvenim studi-
jama opisivalo postojanje mioelektricnog ritma kolo-
na karakteristicne frekvencije od 3 ciklusa/min kao
prevladavajuée forme mioelektricne aktivnosti u bole-
snika sa SIC-om. No, pokazalo se da takav ritam postoji
i u psihoneuroticara bez SIC-a, ali isto tako i da nema
promjene aktivnosti, premda bolesnici nemaju tegoba u
smislu SIC-a. U svakom slucaju ova zapazanja imaju malu
praktiénu vaznost za klinicara (9, 10).
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Promatrajué¢i dostupne podatke iz studija o motorickoj
aktivnosti debeloga crijeva u bolesnika s iritabilnim cri-
jevom i u zdravih ispitanika, moguce je utvrditi statisticki
signifikantne razlike izmedu skupina. No, ne postoji
specificna, prepoznatljiva motoricka aktivnost za sindrom
iritabilnoga crijeva.

Odavno je poznato da bolesnici s funkcionalnim pore-
mecajima gastrointestinalnoga trakta imaju i poremecaje
motiliteta proksimalnog dijela tankoga crijeva. U velikog
broja bolesnika registriraju se abnormalne sekvencije
klasteriranih kontrakcija, osobito u tijeku izlaganja boles-
nika stresu, a ve€inom su te epizode povezane s osje¢ajem
nelagode u abdomenu. Nadalje, u nekih bolesnika ne vidi
se lll. faza motoriCke aktivnosti tijekom stresa, Sto se ne
dogada u bolesnika s drugim funkcionalnim poremecajima.
Pojava klasteriranih kontrakcija specifican je marker za
sindrom iritabilnoga crijeva i upucuje na Cinjenicu da ova
bolest zahvaca i tanko i debelo crijevo. Naime, u bolesnika
sa SIC-om karakteristicno je pojavljivanje klasteriranih
kontrakcija u trajanju vise od 10 minuta, $to se ne dogada
u zdravih ispitanika.

Podrazaji koji generiraju osje€aj boli iniciraju neuronski
prijenos informacije koja mora proci crijevni Zivéani sustav,
njegovu simpaticku i parasimpaticku vezu za sredisnji
ZivCani sustav te uzlazne putove u kraljezni¢noj mozdini do
centara u srednjem i straznjem dijelu mozga, prije negoli
dospiju u cerebralni korteks. Simptomi boli ili napuhivanja
u abdomenu mogu biti pojacani ili suprimirani zbivanjima
bilo gdje u tijelu ili u mozgu. Bolni ili ugodni somatski
podrazaji, snazne emocije, spoznajno iskustvo mogu modi-
ficirati nacin percepcije visceralne senzacije.

Na osnovi dosadasnjih spoznaja mozda je SIC najbolje
shvatiti kao rezultat i motoricke (eferentne) i senzoricke
(aferentne) disfunkcije. Crijevni Zivéani sustav nije samo
subjekt nocicepcije nego je takoder izloZzen centralnim i
somatskim utjecajima. Rije¢ je o vrlo kompleksnom sus-
tavu u koji je ukljuéen velik broj neuroreceptora od kojih
mnogi postoje i u SZS-u. Na osnovi toga se do$lo i do
tvari koje bi mogle imati potencijalni terapijski ucinak u
bolesnika sa SIC-om. U te tvari ubrajaju se antikolinergici
(M, ,), opijati (delta, mu), antagonisti 5-hidroksitriptamin-
skih receptora (5-HT,,.), gamaaminomaslaéna kiselina
(GABA), antagonisti kolecistokinina (CCK), o,-adrenergicki
agonisti te mnogi drugi. No, Cini se prejednostavnim
shvacéanje da je receptorska disfunkcija odgovorna za ovaj
poremecaj i da ¢e se problem rijesSiti jednostavhom prim-
jenom pojedinog antagonista ili agonista (11).

Psiholoska pozadina u bolesnika sa SIC-om. | dalje ostaje
nepoznato koliko je simptomatologija SIC-a posljedica nor-
malne percepcije abnormalne funkcije ili abnormalne per-
cepcije normalne crijevne funkcije. Ima i nekih tumacenja
problema u smislu kako bi prolongirana stimulacija ili neka
noksa mogla senzibilizirati receptore u crijevu s normalnim
pragom podraZaja. Na taj bi nacin prije normalan noci-
ceptor “okidao” centralne mehanizme koji bi pojacavali i
odrzavali simptome unatoC Cinjenici da je stimulacija veé¢
prije prestala.

No, poznato je i to da je motoricka funkcija crijeva u bole-
snika sa SIC-om poremecena te bi i iz toga razloga boli u tih
bolesnika bile izraZzenije nego u zdravoj populaciji. Stresni
dogadaji iz Zivota mogu promijeniti funkcionalne znacajke
tankog ili debelog crijeva, a poznato je da upravo takvi
dogadaji ¢esto prethode napadaju simptoma SIC-a.

Veéina studija pokazuje da su poremecaji raspolozenja te
osobnosti, kao i razliGite psihijatrijske bolesti, ucestaliji u
bolesnika sa SIC-om. Nadalje, utvrdena je viSa ucestalost
depresije, panicnih poremecaja i agorafobije u tih bole-
snika. Zanimljivo je i to da je prema nekim istrazivanjima
psiholoski profil i profil osobnosti slican u bolesnika sa SIC-
-om koji ne posjecuju lijecnika, kao i u osoba bez simptoma
te da je medu bolesnicima sa SIC-om u tercijarnim zdrav-
stvenim ustanovama znatno viSa prevalencija psiholoskih
poremecaja. U svakom slucaju, ovi psiholoski faktori zahti-
jevaju posebnu dijagnosticku paznju osobito u bolesnika
sa SIC-om u tercijarnim medicinskim ustanovama, premda
nisu toliko vazni u postavljanju same dijagnoze sindroma
iritabilnoga crijeva (3, 12, 13).

Klinicka slika SIC-a

U prepoznavanju sindroma iritabilnoga crijeva od najvece je
vaznosti paZljiva interpretacija znacajki stolice i defekacije
te boli u abdomenu. Boli u trbuhu koje su na bilo koji
nacin povezane s defekacijom imaju veliko dijagnosticko
znacenje, za razliku od boli koje se javljaju ili pojacavaju pri
pokretima, mokrenju i menstruaciji te su najéesce drugog
uzroka. Cesto se bolesnice sa SIC-om zbog boli u maloj
zdjelici upuéuju ginekologu, u drugih je prisutna dispa-
reunija ili druga seksualna disfunkcija. Intenzitet i lokacija
abdominalne boli u sklopu sindroma iritabilnoga crijeva
podlozni su izrazitim varijacijama, Cak i u istog bolesnika. U
oko 25% bolesnika bol je locirana u hipogastriju, na desnoj
strani trbuha u 20%, na lijevoj takoder u 20% slucajeva,
a 10% bolesnika navodi bol u epigastriju. Bol je obi¢no
grcevita, oStra ili tupa, ili je pak bolesnici ne mogu defini-
rati. MoZe biti blaga te je bolesnici zanemaruju i toleriraju
ili moZe biti toliko izraZzena da remeti dnevne bolesnikove
aktivnosti. Obi¢no nije prisutna dok bolesnik spava (13).

Mnogi bolesnici navode pogorSanje bolesti u stresnim
stanjima, teSko¢ama u poslu ili braku. Defekacija dovodi
do poboljSanja simptoma iritabilnoga crijeva, dok obje-
dovanje izaziva pogorsanje, i to obicno 60 do 90 min
nakon uzimanja jela. Progrediraju¢a bol, koja bolesniku
remeti san, izaziva anoreksiju ili dovodi do gubitka na
tjelesnoj tezini, a diferencijalnodijagnosticki gledajuéi, trazi
iskljucenje organske bolesti (14).

” X

Bolesnici ¢esto rabe termine “proljev” i “konstipacija”, sto
klinicara moze navesti na pogresan trag. Stolica moze biti
solidne konzistencije, premda se ucestalo pojavljivala,
naprezanje pri defekaciji moze se pojaviti i pri meksoj ili
tekucoj stolici. Neki bolesnici imaju osjecaj laznih poziva
na stolicu te se osjecaju konstipiranima, imaju osjecaj
nepotpune evakuacije koja ih ponovno tjera na defekacij-
sko naprezanje unato¢ tomu Sto je stolica evakuirana. U
bolesnika sa sindromom iritabilnoga crijeva koji naginju
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proljevima stolica je uCestala i teku¢a, no normalnoga uku-
pnog dnevnog volumena. Proljevaste stolice najces¢e se
javljaju tijekom dana, a 36% bolesnika ima urgenciju za
stolicu nedugo nakon objedovanja. U 50% bolesnika sa
SIC-om pojavljuje se i sluz u stolici, a u jednoj studiji koja je
nedavno objavljena vidljiva je viSa ucestalost pojavljivanja
sluzavih stolica, osjeCaja nepotpunog praznjenja rektuma,
kuglicasto formirane stolice te napuhnutosti u Zena nego
u muskaraca.

Oblik sindroma iritabilnoga crijeva s
dominantnim proljevima

Podskupina s dominantnim proljevom najrjedi je oblik
simptoma iritabilnog crijeva koji se ponekad izmjenjuje
s konstipacijom, a vezan je uz boli i/ili napuhavanje
razli¢itog intenziteta. Stolica je ili uCestalija od tri puta na
dan ili je kaSaste (vodenaste) konzistencije. Ponekad se
ne nalazi ni jedan od ova dva navedena znaka, nego bole-
snici opisuju da imaju potrebu hitnog praznjenja crijeva
te osjecaj napinjanja prilikom praznjenja, a da je stolica
uredne konzistencije i ucestalosti (15). Javlja se ceSce u
jutarnjim satima. Patognomoniéno je da se u stolici pojav-
ljuje bijela sluz (mukus), a kako postoji viSe stolica na dan,
ona sama bez fecesa Cini sadrZaj stolice. Pseudodijareja je
pojava ucestalog praznjenja normalne stolice. Dogovoreno
je da se radi o dijareji kada je masa stolice koja se izlucuje
dnevno prilagodena lokalnomu stanovnistvu, a to znaci za
stanovnike zapadne Europe i Sjeverne Amerike ve¢a od
200 g na dan, no ne prelazi nikada vise od 500 g na dan
(16-18).

Diferencijalnodijagnosticki treba iskljuciti mnoge bolesti
koje se vezu uz kronicni proljev: upalne bolesti (inflama-
torne bolesti crijeva - Crohnova bolest i ulcerozni kolitis
te infektivne bolesti), osmotske dijareje (sindrom kratkog
crijeva, insuficijencija pankreasa, kolonizacija bakterijama,
interakcija s lijekovima), sekretorni proljevi (karcinoid, VIP-
-om), fakticijske dijareje, proljevi kod neuroloskih bolesti
itd. U skupini funkcionalnih poremeéaja probavnoga sus-
tava koji uzrokuju dijareju nalazi se i idiopatska funkcional-
na dijareja (1). Kao i kod ostalih entiteta slicnih SIC-u, da
bi se dokazala funkcionalna dijareja, potrebno je iskljuciti
SIC i potvrditi da proljev nije vezan uz bolne simptome i da
ne postoji osjecaj hitnosti ili urgencije crijeva (odlaska na
nuznik) (19).

Oblik sindroma iritabilnoga crijeva s
predominacijom zatvora

U ovoj se podskupini radi o konstipaciji koja je vezana
uz poremecaj motiliteta crijeva. lako je broj stolica u
broju dana najjednostavniji parametar za opisivanje kon-
stipacije, u mnogim se slucajevima radi o redovitoj stolici
s otezanom defekacijom. Bolesnici navode da imaju nere-
dovitu stolicu (rjede od tri puta na tjedan), malog lumena,
suhe i tvrde konzistencije, povezuju je i s ispustanjem
plinova (14). Digitorektalnim pregledom ampula je prazna

jer se poremecaj motiliteta zbiva na viSim razinama crijeva.
Ponekad uz uobiCajen ritam praZnjenja crijeva navode
otezan prolaz kroz zavrSni dio probavne cijevi uz potrebu
napinjanja pri defekaciji. Suha i tvrda stolica posljedica je
resorpcije vode iz fecesa koji dulje vrijeme stoji u zavrSnom
dijelu probavnog sustava (20, 21). Zajednickim je konsen-
zusom donesena i granica teZine stolice koja ne smije
prelaziti viSe od 35 g na dan da bi se poremeéaj nazvao
konstipacijom. Osim sindroma iritabilnoga crijeva postoji
niz ostalih bolesti koje se mogu manifestirati konstipaci-
jom: konstipacija izazvana lijekovima (ovisnost o laksativi-
ma, antacidi, analgetici, antiparkinsonici itd.), konstipacija
koja je posljedica endokrino-metabolickih poremecaja
(dijabetes, uremija, hipotireoza, trudnoca itd.), konstipaci-
ja neurogene prirode (morbus Hirschsprung, multipla
skleroza, tumori ledne mozdine itd.), konstipacija koja je
nastala opstrukcijom lumena (tumori, Crohnova bolest,
strikture, ishemicki kolitis itd.). Za razliku od SIC-a idiopat-
ska funkcionalna konstipacija nije vezana uz osjecaj boli ili
nelagode koji nestaje nakon defekacije, dok su sve ostale
opisane tegobe identicne. Da bi se definirala idiopatska
funkcionalna konstipacija, potrebno je primarno iskljuciti
sindrom iritabilnoga crijeva (22, 23).

Oblik sindroma iritabilnoga crijeva s
dominantnom boli u abdomenu i nadutosti

Abdominalna bol prisutna je u gotovo svih bolesnika sa
sindromom iritabilnoga crijeva. Njezina je lokalizacija vari-
jabilna: najCeS¢e se osje€a u hipogastriju, donjem lijevom
kvadrantu, periumbilikalno itd. Poznato je da izvor boli
moze biti i u splenickoj fleksuri tako da se Siri u prsni koS i
lijevu ruku ¢ineéi tzv. sindrom splenicke fleksure (24). Bol
koja je povezana sa sindromom iritabilnoga crijeva moze
biti lokalizirana u bilo kojem dijelu abdomena te zbog toga
imitira simptome gotovo svih abdominalnih bolesti. Svojim
intenzitetom varira od blage nelagode pa do boli koje neke
Zene usporeduju s porodajem (25). Peristaltika je uvijek
prisutna. Cesto se uz bol javlja i napuhavanje, naoticanje
trbuha tako da se ono moze utvrditi i mjerenjem.

Smatra se da je bolnost najjaca kada plin distendira
spastiCki rektum i sigmu, a distenzija se pojaava za-
tvaranjem ileocekalne valvule. Slican se model boli nalazi
u neonatalnoj dobi kod aerofagije dojenceta (26). Uzrok
nelagode je kombinacija poremecaja motiliteta (spazam
rektuma) koji ima za posljedicu nakupljanje plina i dis-
tenziju stijenke (aktivacija mehanoreceptora - visceralna
hipersenzitivnost), a na kraju zavrSava bolnoScu. Ispitujuci
toleranciju na bol zdravih ljudi i onih koji imaju SIC, osim
ve¢ navedene Cinjenice da je prag podraZaja skupine
sa SIC-om niZi nego u zdrave populacije, doslo se i do
iduée zanimljive Cinjenice (27): zdravi ispitanici kojima je
postavljen balon u rektum i distendiran do granice boli
javljali su nelagodu samo u lijevom donjem kvadrantu, a
bolesnici koji su imali SIC javljali su i uz mnogo nizi prag
podraZljivosti Siru lokalizaciju nelagode u abdomenu.
Pokus je ponavljan i na ostalim lokalizacijama te je uvi-
jek primijeGeno da se bol javlja u Sirem podrucju nego u
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zdravih osoba. Bolesnik s peptickim ulkusom vrlo ¢e pre-
cizno pokazati mjesto bolnosti te detaljno lokalizirati tocku
najizrazenije bolnosti, dok ¢e bolesnik sa SIC-om pokazi-
vati ili cijeli abdomen ili neki njegov veéi dio i neodredeno
opisivati nastup i karakter boli (28, 29). Upravo navedena
¢injenica Cini lokalizaciju boli u abdomenu kod bolesnika
sa SIC-om teSko verbalno objasnjivom. lako bolnost moze
biti jaceg intenziteta, rijetko budi bolesnika iz sna (30).

Funkcionalna idiopatska abdominalna bol za razliku od
boli u sklopu sindroma iritabilnoga crijeva nije vezana uz
poremecaj defekacije ili frekvencije motiliteta crijeva. Da
bi se postavila ta dijagnoza, potrebno je iskljuciti SIC te
potvrditi boli koje nisu organske naravi, s tim da tegobe
traju dulje od 6 mjeseci. Npr. kod oblika iritabilnoga crijeva
s dominantnim bolima i/ili napuhavanjem bol je vezana uz
defekaciju, dok funkcionalna abdominalna bol nije u vezi s
ucestaloS¢u praznjenja crijeva (31, 32).

Nekolonski simptomi u sklopu sindroma
iritabilnoga crijeva

U bolesnika sa sindromom iritabilnoga crijeva Cesti su i
drugi gastrointestinalni, somatski ili psihicki simptomi kao
Sto su zgaravica, fibromialgija, glavobolja, bol u ledima,
simptomi vezani uz genitourinarni trakt te seksualna
disfunkcija. Simptomi gornjeg dijela probavnoga sustava,
kao Sto su Zgaravica, rana sitost, mucnina i povracanje,
prisutni su u 25 do 50% bolesnika, a intermitentna dis-
pepsija javlja se u ¢ak do 90% slucajeva (27). Bolesnici s
funkcionalnim poremecajima crijeva, u odnosu na zdravu
populaciju, tri puta ¢eSce posjecuju lijecnike u primarnoj
praksi zbog tegoba koje nisu vezane za gastrointestinalni
sustav, a ¢eSce su i apendektomije te histerektomije u toj
bolesnickoj populaciji. Nadalje, bolesnici sa SIC-om imaju
u odnosu na zdravu populaciju visu incidenciju pepticke
ulkusne bolesti, hipertenzije, boli u ledima, osipa, gubitka
koncentracije, nesanice, palpitacija te sindroma kronic¢ne
iscrpljenosti (33).

Dispepsija je “stalna ili povremena abdominalna bol ili ne-
lagoda lokalizirana u gornjem dijelu abdomena” (1). Javlja
se toliko Cesto sa SIC-om da je neki smatraju dijelom nje-
gove klinicke slike. U svakom slucaju kod dispepsije funk-
cionalne naravi, bez preklapanja simptomatologije sa SIC-
-om ne postoji poremecaj defekacije. TreCina bolesnika s
dispepsijom nema tegoba s defekacijom, a ostali pokazuju
slicne poremecaje motiliteta i hipersenzitivnosti u tankom i
debelom crijevu te gornjem probavnom traktu (26).

Ostali nekolonski simptomi ¢esto su vezani uz prije navede-
ni psiholoSki profil osobe: depresija, letargija i anksioznost
koji moduliraju i klini¢ku sliku ostalih tjelesnih tegoba.

Valja imati na umu da SIC moZe koegzistirati i s nekom
organskom bolesti probavnoga sustava. Stoga je posebno
vazno obratiti pozornost na postojanje vruéice, krvarenja
iz probavnog sustava, gubitka na tezini, anemije te drugih
simptoma i znakova bolesti koji se ne uklapaju u klinicku
sliku funkcionalnog poremecéaja (6, 14, 34).

Dijagnosticki pristup bolesniku sa
SIC-om

Anamnesticki podaci. Za postavljanje dijagnoze sindroma
iritabilnoga crijeva od velikog su znaCenja anamnesticki
podaci koje bolesnik iznosi te njihova interpretacija. Simp-
tomi koje navode bolesnici sa SIC-om prisutni su i u
mnogih drugih bolesnika ukljucujuéi i one s malignomima,
upalnim bolestima, infekcijama, ishemicnim bolestima
gastrointestinalnog trakta, kao i u bolesnika s bolestima
koje primarno nisu vezane za probavni sustav. Pepticka
ulkusna bolest, kamenci u Zuénome mjehuru, intestinalna
ishemija, karcinom Zzeluca ili gusteracCe izazivaju boli u
gornjem segmentu probavnoga sustava, dok je bol u do-
njem dijelu Cesto u vezi s patologijom debeloga cri-
jeva. Postprandijalna bol te napuhnutost diferencijalnodi-
jagnosticki govore za mogucu gastroparezu ili luminalnu
opstrukciju, a potrebno je iskljuciti i bolesti koje zahvacaju
genitalni i urinarni trakt. U bolesnika s dijarejom treba
iskljuciti deficit laktaze, abuzus laksativa, malapsorpciju,
hipertiroidizam, upalnu bolest crijeva, parazitarne infekcije
te infektivni kolitis. U slu¢aju konstipacije dolaze u obzir
hipotiroidizam, hiperkalcemija, karcinom debelog crijeva,
nuspojave uzimanja antikolinergika, antihipertenziva te
antidepresiva. Konacno, rijetke bolesti poput otrovanja
olovom i akutne intermitentne porfirje mogu oponasati
klinicku sliku sindroma iritabilnoga crijeva (35).

Prema Manningu i suradnicima Cetiri se simptoma mnogo
¢escée javljaju u bolesnika sa sindromom iritabilnoga cri-
jeva nego u onih s organskom bolesti. To su: popustanje
abdominalne boli nakon defekacije, proljevaste stolice
s nastupom boli, ceS¢e defekacije s nastupom boli te
abdominalna distenzija. Oko 90% bolesnika sa SIC-om ima
viSe od dva ranije navedena simptoma nasuprot 30% bole-
snika s organskom bolesti. Na tablici 1. navedeni su i drugi
simptomi koji se pojavljuju u bolesnika sa sindromom
iritabilnoga crijeva. Kruis i suradnici uzeli su ove kriterije
za postavljanje dijagnoze SIC-a:

1. zajedniCko pojavljivanje boli, flatulencije i iregularnih
defekacija,

2. simptomi perzistiraju viSe od dvije godine,

3. boli pacijenti opisuju kao Zarenje, presijecanje, vrlo jake
ili uzasne,

4. promjenjive defekacije i konstipacija,

5. stolica poput olovke ili kuglica i

6. prisutnost sluzi u stolici.

Kada se kombiniraju ova dva bodovna sustava, dobije se
senzitivnost 81% i specificnost 97% u razlucivanju SIC-a od
organske bolesti ili poremecéaja (2, 36).

Fizikalni nalaz. Fizikalni je nalaz bitan dijagnosticki ele-
ment za SIC. Valja napomenuti da ovdje nema provjerenih
fizikalnih znakova koji bi bili karakteristicni za sindrom.
Bolesnik moZe odavati tjeskoban izgled te imati hladne
ili vlazne ruke. TrbuSna je stijenka difuzno osjetljiva pri
palpaciji, premda se ¢esto moze ispalpirati i bolna cri-
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jevna vijuga. Palpabilne tvorbe u abdomenu, adenopatija,
hepatosplenomegalija, ascites, krv u stolici te pokazatelji
autonomne i periferne neuropatije upuéuju na prisutnost
organske bolesti i nisu kompatibilni sa SIC-om (11).

Laboratorijske pretrage. Tradicionalno se u bolesnika sa
SIC-om preporucuje uciniti minimum dijagnosticke obrade
koja ukljuéuje kompletnu krvnu sliku i sedimentaciju.
Prema nekim novijim spoznajama nema dijagnosticke
koristi od rutinskih pretraga, ukljucujuéi i tiroidni profil te
mikrobioloSko ispitivanje stolice ako ne postoje specifi¢ni
anamnestiCki podaci i podaci iz fizikalnog nalaza koji bi
upucivali na sindrom iritabilnoga crijeva. Za bolesnike s
predominantnim proljevima potrebno je iskljuciti intoleran-
ciju laktoze, a za one s predominantnim bolima u trbuhu
potrebno je uciniti nativni rendgenogram abdomena za
vrijeme bolne epizode kako bi se iskljucila intermitentna
crijevna opstrukcija (1).

Endoskopske pretrage. Rektosigmoidoskopija je bitna
pretraga u dijagnostici SIC-a primarno i radi iskljucenja
organske patologije sigme i rektuma, a sekundarno zato
Sto se insuflacijom zraka u ovo podrucje izaziva jaka bol
u tih bolesnika. Nadalje, u bolesnika s predominantnim
proljevima potrebno je uzeti vise slucajnih bioptickih
uzoraka sluznice kako bi se iskljucio mikroskopski ili
kolagenozni kolitis, makar sama sluznica makroskopski
izgledala uredno. U bolesnika starijih od 50 godina treba
uciniti totalnu kolonoskopiju ili, alternativno, irigografiju
kako bi se iskljucio tumorski proces debeloga crijeva koji
je ucestaliji u ovoj dobnoj skupini. Najcesce je navedena
dijagnosticka obrada dostatna za iskljuCenje organske
bolesti. Opéenito uzevsi, nakon inicijalne obrade, najcesce,
druga dijagnostiCka obrada nije potrebna ni nakon vise
godina (37).

Ostale pretrage. Od ostalih pretraga, Cije izvodenje ovisi
o individualnoj situaciji, mogu se uciniti ove: stolica na
okultno krvarenje, leukocite, jajasca i parazite (Giardia). U
mnogim slu¢ajevima nista od ovoga nije potrebno (38).

Terapijski pristup kod bolesnika sa
SIC-om

Opce terapijske mjere

Prva i vjerojatno najvaznija terapijska mjera jest objasniti
bolesniku narav njegove bolesti te ga razuvjeriti da boluje
od karcinoma ili koje druge teske bolesti. U nekih bole-
snika u pozadini postoje i veliki psihosocijalni problemi
tako da je Cesto potrebno dirnuti i u sferu bolesnikove
osobnosti, skorasnjih stresnih dogadaja iz Zivota (rastava,
smrt voljene osobe, gubitak posla), tjeskobe, depresije.
Vecina bolesnika odgovara na psiholosku potporu koju
im lijeCnik moze pruziti. Manji ¢e dio bolesnika vjerojatno
trebati pomo¢ psihologa ili psihijatra te farmakoterapijske
mjere.

Prema jednoj velikoj metaanalizi farmakoterapije sindro-
ma iritabilnoga crijeva zakljucuje se da ni jedan postojeci

farmakoterapijski rezim nije uspjeSan u svih bolesnika sa
sindromom. Nadalje, vecina lijeCnika smatra da postoji
odredena korist kada se primijeni simptomatski ciljana
terapija (24).

Dijeta

Prehrambene navike imaju veliku terapijsku vaznost u
bolesnika sa SIC-om. Potrebno je izostaviti iz prehrane
kavu, alkohol, povrée koje napuhuje, a kod intolerancije
laktoze i mlijeko. Takoder treba ukinuti ekscesivnu upora-
bu umjetnih sladila kao Sto su sorbitol ili manitol. Potrebno
je uzimati redovite obroke u mirnom okruzju te izbjegavati
masnoce u prehrani.

U bolesnika sa sindromom iritabilnog crijeva koji pate od
ekscesivnog oslobadanja plinova potrebno je modifici-
rati prehranu izostavljaju¢i prehrambene namirnice koje
pospjesuju stvaranje plinova u crijevima. Na taj nacin
moguce je broj flatusa na dan svesti u normalne granice
(do 14/dan).

Primjena mekinja ili preparata psilija u dostatnim dozama
u najmanju ruku poboljSava konstipaciju, omeksava tvrda
skibala, pa stolica lakSe prolazi kroz debelo crijevo. Prim-
jena tih pripravaka smanjuje segmentalnu motoricku
aktivnost crijeva, pospjeSuje propulzivhu aktivnost te
praznjenje debeloga crijeva. Najbolji terapijski efekt postize
se u bolesnika s tvrdom stolicom, konstipiranih, bolesnika
s naglasenom urgencijom, a maksimalni se ucinak postize
primjenom najmanje 30 g vlakana na dan. Nadalje,
postoji dobar ucinak i u bolesnika s dijarejom te bolima.
Od preparata koji nadomjesStaju vlakna u prehrani rabe se
joS i pektin od topljivih te celuloza ili lignin od netopljivih
pripravaka (24, 39).

Farmakoterapija SIC-a

Mnogi su se preparati primjenjivali u lijecenju SIC-a, ali
bi nakon pocetnoga entuzijazma, Cesto uzrokovanog pla-
cebnim ucinkom, ubrzo doslo do njihova napustanja. U
danasnje vrijeme najcesée se primjenjuju lijekovi iz ovih
skupina: spazmolitici, antidepresivi, a od drugih skupina
primjenjuju se lijekovi s prokinetickim ucinkom, anksioliti-
ci, antiflatulansi, analozi gonadotropin releasing hormona
te inhibitori degranulacije mastocita. Dolazi u obzir jos i
primjena nekih lijekova koji bi imali u¢inak na receptore
neurotransmitera, kao npr. betaadrenergicki antagoni-
sti i agonisti, difenilhidantoin. Primjena ovih lijekova je
medutim josS uvijek u eksperimentalnoj fazi.

Spazmolitici. Od lijekova koji imaju spazmolitski ucinak
primjenjuju se antikolinergici, blokatori Ca kanala i neki
drugi lijekovi koji svoj u€inak ne ostvaruju mehanizmima
lijekova iz navedenih skupina. Antikolinergici su lijekovi
koji se najduZe primjenjuju u terapiji SIC-a. Radi se o
lijekovima koji spazmolitski ucinak ostvaruju blokiranjem
kolinergicke Ziv€ane funkcije, Sto reducira kontraktilnu
aktivnost crijeva. Diciklomin, prifinijum i cimetropijum su
lijekovi koji uspjesno djeluju na fekalnu urgenciju i boli. U
novije vrijeme primjenjuje se zamifenacin koji je crijevno
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specifican antagonist M,-muskarinskih receptora. Ima
dobar ucinak na supresiju motorickog odgovora debelog
crijeva nakon uzimanja hrane (18, 40). Inhibitori kalcij-
skih kanala primjenjuju se u lijeCenju bolesnika sa SIC-
stijenke crijeva, no malo je objektivnih podataka o njihovoj
ucinkovitosti. 1z ove skupine lijekova primjenjuju se: vera-
pamil, diltiazem te oktilonijum bromid koji ima izravan
inhibicijski ucinak na prijenos Ca, a sli¢an ucinak pokazuju
i pepermintno ulje te pinaverijum. Od ostalih lijekova koji
padaju antikolinergicima ili inhibitorima kalcijskih kanala
primjenjuju se mebeverin i trimebutin. Mebeverin ima
skomu, a inhibira i ilealnu peristaltiku i motilitet kolona u
bolesnika sa SIC-om. Trimebutin stimulira motilitet tankoga
crijeva putem perifernih opijatnih receptora, slicno morfiju,
a inhibira motilitet debeloga crijeva. Medutim, ucinak ovih
lijekova u bolesnika sa sindromom iritabilnoga crijeva je
dvojben, a u nekim istrazivanjima ne razlikuje se od ucinka
placeba (1, 2, 4).

Antidepresivi. Ovi lijekovi imaju nekoliko fizioloSkih
uCinaka koji otvaraju moguénost njihova potencijalno
korisnog ucinka u lijecenju SIC-a. Imipramin, triciklicki
antidepresiv, pokazuje inhibitorni motoricki ucinak na
crijeva. Neke su studije pokazale ucinkovitost primjene
triciklickih antidepresiva u bolesnika sa SIC-om Sto se
ogledalo poboljSanjem depresije, smanjenjem broja epi-
zoda povracanja, nesanice, boli te reguliranjem dijareje.
Cilj primjene ovih lijekova je podici raspolozenje, a imaju i
posredan ucinak na “transit time“ (usporavaju), visceralnu
aferentnu funkciju itd. U nekim studijama istice se dobar
ucinak kombinacije triciklickog antidepresiva s nekima
od inhibitora ponovne pohrane serotonina (fluoksetin,
paroksetin), a u jednoj studiji istice se poboljasnje kod
89% bolesnika koji su tretirani navedenom kombinacijom
(1, 4).

Prokinetici. Ubrzavaju tranzit sadrzaja crijevom, a mogu
se primjenjivati u bolesnika s predominirajuéom kon-
stipacijom. U ovu skupinu spadaju domperidon, koji djeluje
putem dopaminergickih receptora, te cisaprid, prukaloprid
i tegaserod koji stimuliraju kolinergicke aktivnosti putem
5-HT -receptora te vjerojatno i putem 5-HT_-receptora.

“Antigas” preparati. Radi se o lijekovima koji smanjuju
koli¢inu plinova u crijevima kao Sto su: preparati silikona
(simetikon), aktivni ugljen, beano (mikrobne alfa-galakto-
zidaze, smanjuje produkciju H2 u crijevu). Primjenjuju se u
bolesnika sa SIC-om kod kojih dominira nadutost i osje¢aj
suviska plina u crijevima.

Analozi hormona rasta. U nekim studijama isticu se
pozitivna iskustva u lijeCenju sindroma iritabilnoga crijeva
primjenom leuprolida. UCinak takvih lijekova sastoji se u
redukciji sinteze gonadotropina i posljedicnom smanjiva-
nju varijacija lu¢enja gonadalnih hormona, sto pozitivho
utjeCe na simptome iritabilnoga crijeva.

Antiaferentni lijekovi. Radi se o novijoj skupini lijekova ¢iji
se utjecaj ogleda u modificiranju aferentnog luka inerva-
cije crijevnoga zivéanog sustava. Djeluju putem sljedecih
mehanizama: modifikacija oslobadanja medijatora boli
u stijenci crijeva, modifikacija na perifernim aferentnim
receptorima, inhibicija aferentne transmisije, modifikacija
aferentne aktivnosti u SZS-u. U ovu skupinu lijekova
spadaju agonisti kappaopioidnih receptora (fedotozin:
smanjuje visceralnu percepciju), antagonisti 5-HT3-recep-
tora (alosetron: pospjesuje kolonov “transit time“ te rek-
talni compliance, primjena u predominantnoj dijarealnoj
formi SIC-a), antagonisti 5-HT4-receptora i somatostatin.

Alternativni preparati. Fumaria officinalis, Curcuma xan-
thorrhizia, Ayurveda bez sigurnih su dokaza djelotvornosti
u dvostruko slijepim pokusima. Smrznute kulture Strepto-
coccus faeciuma u jednoj su studiji pokazale efikasnost u
81% bolesnika naspram 41% kod placeba, no jos uvijek su
podaci nedostatni.

Ne postoji ni jedan lijek za koji je sigurno dokazano da
pomaze u svih bolesnika sa SIC-om. No, u odredenim
situacijama, kada plinovi, konstipacija, dijareja ili bol u
abdomenu postaju dominantna pojava, moZe se primijeniti
terapija usmjerena prema specificnom simptomu (1-4).

Psiholoski i bihejvioristicki terapijski pristup. Ove metode
lijeCenja primjenjuju se u bolesnika u kojih se prije opisa-
nim terapijskim mjerama ne postize adekvatan ucinak.
Primjenjuju se razlicite metode: hipnoterapija, biofeed-
back, stress management / relaksirajuéi programi itd.

Stupnjevani, multikomponentni terapijski pristup. Bole-
snici sa SIC-om koji dolaze u gastroenteroloSke ambu-
lante, odnosno u tercijarne zdravstvene centre, visSe su
optereceni tegobama te pokazuju tendenciju depresiji,
anksioznosti, panicnom ponasanju ili drugim psihosocijal-
nim poremecajima. Bolesnici pak koji posjecuju uglavhom
primarne ili sekundarne centre, obicno su u nekoj sred-
njoj poziciji naspram onih sa SIC-om koji uopée ne traze
lijecnicku pomo¢ (4).

Stoga je u primarnoj praksi obi¢no dovoljna pozitivna dija-
gnoza, razgovor s bolesnikom te pojasnjenje naravi bolesti,
razuvjeravanje o malignoj bolesti te savjeti o prehrani.
Primjena mekinja i preparata bogatih vlaknima obi¢no ¢e
pomoci bolesniku. Bolesnici u kojih nema poboljSanja ili
su upuéeni u specijalisticku ambulantu, zahtijevaju dodat-
nu paznju. Promjena nacina Zivota (prestanak pusenja,
redovita prehrana, bez smjenskoga rada itd.) te primjena
antistresnog programa ili relaksacijske terapije moze biti
korisna. Ako je prisutan odredeni simptom koji dominira
tijekom dana, potrebno ga je ciljano farmakoloski tretirati
(tablica 2).

Kod bolesnika sa SIC-om i predominacijom konstipacije
preporucuju se sljedece terapijske smjernice: poveéati vo-
lumen stolice, smanjiti naprezanje pri defekaciji, povecati
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Tablica 2. Simptomatska terapija u bolesnika sa sindromom
iritabilnoga crijeva

Simptom Lijek Doza
Dijareja Loperamid 1-2 tablete prema
potrebi, najvise 6
tableta
Kolestiramin 1-2 vrecice prije
spavanja
Konstipacija Mekinje 1 Zlica, 3x na dan
Psilijum 1 Zlica, 3x na dan
Laktuloza 1-2 Zlice uvecer
PEG otopina 240 ml uvecer

Abdominalna bol Antikolinergici uzeti prije jela ako

bol nastupa poslije

TricikliCki kod tezih boli
antidepresivi
Plinovi/ Simetikon 1-2 tablete prema
napuhnutost potrebi
Beano 1-2 kapljice uz jelo

PEG= polietilen glikol

unos vlakana, a od laksativa se primjenjuju volumna sred-
stva i osmotski laksativi. Prokinetik mozZe biti od koristi
kod nekih bolesnika, a potrebno je izbjegavati dugotrajnu
uporabu stimulirajucih laksativa zbog pogibli od neuralnih
osteéenja crijeva.

Literatura

Kod bolesnika s dominantnom dijarejom potrebno je
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Zakljucci

Sindrom iritabilnoga crijeva funkcionalni je poremecaj cri-
jeva visoke ucestalosti.

Osobito je zastupljen u mladim dobnim skupinama.

Terapijski pristup je multikomponentan i stupnjevit, a zahti-
jeva veliki angaZzman i bolesnika i lijecnika.

Novosti u lijeCenju sastoje se u primjeni lijekova koji
bi djelovali na aferentnu hipersenzitivnost i crijevnog, i
srediSnjega ziv€anog sustava, no potrebno je viSe podata-
ka kako bi se donijeli valjani zakljucci o njihovoj djelotvor-
nosti.
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jetre pri jetrenim poremecajima razli¢itog uzroka:

- dugotrajne medikamentne terapije
- uzimanja alkohola
- kod preboljelog hepatitisa

Hepatil potpomaze funkciju jetre, potice izluCivanje
toksi¢nih tvari i Stiti jetru.
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