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CHARAKTERYSTYKA STANOW CHOROBOWYCH ZOtADKA

W pracy scharakteryzowano rézne stany chorobowe zotgdka z uwzglednieniem
roli, jaka w nich odgrywa Helicobacter pylori.

Uwaza sie, ze infekcja Helicobacter pylori jest zawsze zwigzana z uszkodzeniem
powierzchni nabtonka, ktdérej towarzyszy rézny stopied natezenia stanu zapalnego.
Stwierdzono, iz bakteria ta petni kluczowa role w patofizjologii wiekszosci chordéb
zotgdka i dwunastnicy. Coraz czesciej potwierdza sie role Helicobacter pylori
w powstawaniu stanéw zapalnych zoladka, choroby wrzodowej zotgdka i dwunastnicy
oraz choréb nowotworowych.

Helicobacter pylori zostata znaleziona w 60-80% u pacjentéw z chorobg wrzodowa
zotadka i ok. 90-100% u pacjentéw z chorobg wrzodowa dwunastnicy. Wystepowanie
Helicobacter pylori stwierdzono u 50% pacjentéw z dyspepsja, bdlem epigastrycznym
oraz innymi dolegliwosciami gdrnej czesci uktadu pokarmowego.

WPROWADZENIE

W 1983 r. zostata zidentyfikowana bakteria Helicobacter pylori. Warren
i Marshall [1] stwierdzili, Ze moze ona petni¢ kluczowg role w patofizjologii
wiekszosci chorob zotadka i dwunastnicy.

W ciggu ostatniego 10-lecia pojawito sie wiele prac, w ktérych potwier-
dzono role Helicobacter pylori w powstaniu stanéw zapalnych zotadka,
choroby wrzodowej zotgdka i dwunastnicy oraz choréb nowotworowych
zotadka (rak, chioniak). Helicobacter pylori zostata znaleziona w 60-80%
u pacjentow z chorobg wrzodowa zotgdka i w ok. 90-100% u pacjentow
z choroba wrzodowa dwunastnicy. Wystepowanie Helicobacter pylori stwier-
dzono u 50% pacjentéw z dyspepsja, bolem epigastrycznym oraz innymi
dolegliwosciami gornej czesci uktadu pokarmowego.

Helicobacter pylori wystepuje najczesciej w czeSci przyodZzwiernikowej
zotadka, cho¢ rzadziej mozna spotka¢ jg w innych jego rejonach.

Infekcja Helicobacter pylori jest zawsze zwigzana z uszkodzeniem powierz-
chni nabtonka, ktorej towarzyszy rozny stopien natezenia stanu zapalnego.



W pracy scharakteryzowano rézne stany chorobowe zotgdka z uwzglednieniem
roli, jakg w nich odgrywa Helicobacter pylori.

ZAPALENIE BLONY SLUZOWEJ ZOLADKA | ATROFIA

Zapalenie btony $luzowej zotgdka jest czestym stanem chorobowym tego
narzadu. U wiekszosci pacjentow stan zapalny wykazuje stopniowg tendencije
do przeobrazania sie w stan catkowitego zaniku blony S$luzowej zolgdka
(atrofii). Zapalenie blony S$luzowej zolgdka zwykle wystepuje przez cate
zycie i spontaniczne wyleczenia nalezg do rzadkosci. Najpowszechniej
stosowane przez histopatologéw kryteria dzielg zapalenia na ostre i przewlekle.
WS$rod tych ostatnich wyr6zni¢ mozna zapalenia: powierzchniowe, zanikowe
i zanik blony S$luzowej zotadka. Strickland i Mackay wprowadzili
podziat przewlektych zapalen, uwzgledniajgc patogeneze i topografie zmian [1].

Wyréznili oni zapalenie typu A autoimmunologiczne, zwigzane z obec-
noscig przeciwciat przeciwko komérkom oktadzinowym, przebiegajace z wyraz-
nie zaznaczonym zanikiem btony Sluzowej w obrebie trzonu, oraz czestsze
zapalenie typu B, dotyczace okolicy przedodzwiernikowej, w ktorym nie
stwierdzono przeciwciat. Zapalenia przewlekie dzieli sie rowniez na zanikowe
i niezanikowe. Podziat ten zostat wprowadzony w latach 80. [2].

Zapalenie przebiegajgce bez zaniku to zapalenie powierzchniowe, ktére
jest prawdopodobnie poczatkowym stadium kolejnych form zmian niezyto-
wych, rozlane zapalenie okolicy przedodZzwiernikowej (typ B) czesto spotykane
u pacjentdbw z chorobg wrzodowg dwunastnicy. To ostatnie takze jest
nazywane zapaleniem hipersekrecyjnym, ze wzgledu na towarzyszacy mu
wzrost wydzielania kwasu solnego i pepsyny. Zapalenia zanikowe obejmujg
rozlane zapalenie trzonu (typ A) oraz wieloogniskowe zapalenie zanikowe
obejmujace btone $luzowa calego zotgdka (typ AB). Charakteryzuje sie ono
wieloogniskowym zanikiem, metaplazjg jelitowg, wysokim ryzykiem owrzo-
dzenia i rozwoju raka zotadka [2, 3, 4, 5]

Wspoitczesna klasyfikacja zapalen ,,Sydney System” klasyfikuje zapalenia
ostre, przewlekle i formy specjalne. Uwzglednia ona etiologie, obraz mor-
fologiczny i topografie zmian, a takze podziatl endoskopowy [6],

Do form specjalnych zalicza sie zapalenia ziarenkowe (w przebiegu
zmian zapalnych naczyn), limfocytowe (z nacieczeniem nabtonka powierzch-
niowego i doleczkow zotgdkowych przez limfocyty) i reaktywne (zwigzane
ze zmianami wywotanymi wrzutem zétciowym) [7, 8],

Istotnymi czynnikami sprzyjajacymi rozwojowi zapalen blony Sluzowej
zotadka sg stosowane niesteroidowe leki przeciwzapalne oraz alkohol.
Ponadto uznanie rowniez bakterii Helicobacter pylori za istotny czynnik



biorgcy udziat w patogenezie zapalenia btony S$luzowej zotgdka typu B za-
poczatkowato szereg rozwazan nad rolg mikroorganizmu w powstaniu
zaniku btony. Udziat tej bakterii w poszczegdlnych typach zapalenia jest
rozny. W przewlektym zapaleniu okolicy przedodZwiernikowej obserwuje sie
od 95% do 100% zakazen bakterig. Ten stan zwigzany jest réwniez
z owrzodzeniem dwunastnicy. Przewlekte wieloogniskowe zapalenie zanikowe
obserwowane jest w populacjach z wysokim ryzykiem raka. W tym przypadku
zapaleniu towarzyszy infekcja bakteryjna w 90% [4]. Zapalenie typu A nie
faczy sie z zakazeniem bakterig Helicobacter pylori.

Konsekwencjg atrofii i stanu zapalnego btony S$luzowej Zzotadka jest
utrata gruczotéw wydzielniczych btony $luzowej. Dochodzi wiec do zmian
w funkcjach wydzielniczych zotgdka. Na przyktad atrofia w trzonie powoduje
zmniejszanie sie wydzielania kwasu i pepsyn. Natomiast obnizone wydzielanie
gastryn jest zwiazane z atrofig w czesci przyodzwiernikowej [9, 10].

Chroniczne zapalenie btony S$luzowej zotagdka typu A charakteryzuje sie
achlorhydrig (brak kwasu solnego w zotadku), co uniemozliwia dziatanie
mechanizmu zwrotnego wydzielania kwasu i gastryn oraz prowadzi do
hyperplazji komoérek G produkujgcych gastryny w czesci przyodzwiernikowe;j.
Wynikajagca z tego hypergastrynemia jest na og6t uznawana za bodziec
odpowiedzialny za wzrost komoérek chromochtonnych [11], Warunki zapalne
prowadza do rozwoju atrofii gruczotéw produkujacych kwas solny. Utrzy-
mujacy sie przez diugi czas stan zapalny moze doprowadzi¢ do rozwoju
nowotworu zotgdka. Dlatego tez antrektomia (proces polegajacy na usunieciu
wiekszosci komoérek G o wzmozonym wydzielaniu gastryn, normalizujgc
poziom gastryn) uznana zostata za proces bedacy alternatywag w stosunku
do bardziej radykalnej i catkowicie niszczacej gastrektomii [11].

Helicobacter pylori i jej rola w zapaleniu blony $luzowej zotagdka. Jednym
z czynnikdéw bioragcych udziat w zapaleniu blony Sluzowej zotadka jest
Helicobacter pylori. Rozwaza sie wplyw tego organizmu na powstawanie
zaniku btony $luzowej. Prawdopodobnie zanik btony $luzowej moze byé
konsekwencjg zniszczenia gruczotow przez réznorodne czynniki, takie jak:
amoniak, cytotoksyna, enzymy proteolityczne, reaktywne formy tlenu uwal-
niane w przebiegu zapalnej i immunologicznej odpowiedzi gospodarza na
pojawienie sie mikroorganizmu [12],

Infekcja bakteryjna i zwigzane z nig reakcje enzymatyczne i toksyczne
prowadzg do zmiany integralnosci btony S$luzowej Zzotgdka [6], Bakteria
»przyczepiona” do powierzchni nabtonka wydziela na zewnatrz proteazy
i lipazy zdolne do degradowania lipidéw i glikoprotein zelu S$luzowego.
Prowadzi to w konsekwencji do spadku lepkosci Sluzu i wzrostu przepusz-
czalnosci dla jonu wodorowego. Wykazano réwniez zmiany we wasciwos$ciach
hydrofobowych $luzu oséb zainfekowanych bakterig. Natomiast amoniak,



ktéry wytwarzany jest przy udziale ureazy, moze zmniejsza¢ integralnosé
$luzu, co w konsekwencji moze powodowa¢ dyfuzje zwrotng jonu wodorowego
i uszkodzenie nabtonka. Uwaza sie, ze stan zapalny btony $luzowej zotgdka
zapoczatkowany infekcjg Helicobacter pylori ulega przeobrazeniu w przewlekie
zapalenie zanikowe z zaznaczong metaplazjg jelitowa, w ktdrym nie stwierdza
sie zakazenia bakteryjnego.

Helicobacter pylori, zamieszkujac w nieprzyjaznym dla siebie $rodowisku
zotadka, chroniona jest przed niszczacym dziataniem kwasu solnego dzieki
swym zdolnosciom adaptacyjnym. W sytuacji, gdy organizm ten lokalizuje
sie ponizej warstwy Sluzu pokrywajgc komorki nablonka, terapia anty-
biotykowa staje sie mato efektywna. Obecnie jedyng droga leczenia zapa-
lenia btony Sluzowej zotagdka powodowanag przez Helicobacter pylori jest
usuniecie tej bakterii. Do niedawna stosowana terapia obejmowata kom-
binacje bizmutu, metronidazolu i antybiotyku tetracyklinowego lub amok-
sycyliny (tzw. potrdjna terapia). Prowadzone badania wykazujg, ze omep-
razol w kombinacji z innymi antybiotykami wplywa na wysoki stopien
zniszczenia tej bakterii [13].

Natomiast ze wzgledu na osobliwe zaleznosci pomiedzy bakterig i jej
gospodarzem oraz fakt, iz mimo stymulacji odpowiedzi immunologicznej
organizm zwykle przezywa w zolagdku gospodarza, ewentualne znalezienie
odpowiedniej szczepionki bedzie bardzo trudne.

Prowadzone badania dowodza, ze Helicobacter pylori jest patogenem,
ale rowniez czestym komensalem. Uwaza sig, ze charakter oddziatywania
tego organizmu zalezy od okre$lonych czynnikdw inicjujacych proces chorobo-
wy. Do czynnikdw tych nalezag m. in. struktury i elementy skladowe
komorki bakteryjnej, zewngtrzkomdrkowe substancje bakteryjne, czynniki
indukujace, aktywujace lub stymulujace odpowiedz zapalng i immunologiczng
gospodarza.

Podsumowujac, nalezy zaznaczy¢, iz stopien natezenia zapalenia blony
Sluzowej zotadka wzrasta wraz z infekcja Helicobacter pylori.

CHOROBA WRZODOWA

W Swietle istniejacych pogladéw choroba wrzodowa zotgdka jest wynikiem
samostrawienia btony S$luzowej zotadka wskutek zachwiania réwnowagi
pomiedzy zdolnoscig trawienng soku zoladkowego a dziataniem czynnikéw
ochronnych.

Najczestszg przyczyng zachwiania réwnowagi miedzy zdolno$cig ochronng
$luzu a dziataniem proteolitycznym niektorych sktadnikéw soku zotagdkowego
sq bodzce ogdlne doprowadzajgce do nadmiernego i przewlekltego wydzielania



komorek oktadzinowych oraz zmniejszania lub catkowitego zniesienia produkcji
sktadnikdw neutralizujgcych. Zwiekszona produkcja soku zotgdkowego
0 duzej zdolnosci trawiennej nastepuje przede wszystkim pod wplywem
dziatania na ustr6j czynnikdw naporu (stresy). Oprécz czynnikéw naporu
wyzwalajgcych nadsoczno$¢ i nadkwasno$¢ w zotgdku, prowadzacg do
powstania nadzerek lub owrzodzen blony Sluzowej zotgdka, przyczyniaja sie
réwniez pewne osobnicze wiasciwosci btony Sluzowej, uwarunkowane genetycz-
nie. Osoby z grupg krwi A i 0 charakteryzujg sie czestszg zachorowalnoscig
na chorobe wrzodowg zotgdka. Przedtuzone wydzielania soku i jego zaleganie
moze by¢ przyczyng owrzodzen. Natomiast w przebiegu choroby obserwuje
sie produkcje soku nie odbiegajacg pod wzgledem ilosciowym od tej, jaka
wystepuje u czlowieka zdrowego [14].

Ponad 85% wrzodow zotgdka umiejscawia sie w czesci przyodZzwiemikowej.
Wrzody na tylnej Scianie spotyka sie u ok. 12% chorych, natomiast na
przedniej S$cianie wystepowanie tego schorzenia jest rzadkie i trudne do
rozpoznania badaniem radiologicznym. Wrzody usadowione w okolicy
wpustu sg rowniez rzadkie i trudne do rozpoznania [14].

Morfologicznie rozrdznia sie dwie postacie wrzoddw: Swiezy - ,0stry”
1 starszy - przewlekty [15].

Mechanizmy wrzodotwdrcze réznych typow owrzodzer sg ciagle nieznane.
Prowadzone badania skupione byly na identyfikacji czynnikow wewnatrz
organizméw zywych potencjalnie odpowiedzialnych za procesy wrzodotwo-
rzenia. Odkryto kilka endogennych substancji biorgcych udziat w procesach
chorobowych zotadka i jelita. Poziom tych substancji wzrastat rowniez
w stanach zapalnych, a ich dziatanie bylo uznane jako zalezne od krazenia
naczyniowego i prawdopodobnie od wolnych rodnikow. Wrzodogenne
substancje charakteryzujg sie roznorodnoscig struktur i Zrddet. Wsrod
opisywanych substancji wskazuje sie na obecno$¢ zywych organizméw, np.
Helicobacter pylori, polipeptydéw, np. substancji P, endoteiny, histaminy,
amin biogennych, metabolitéw lipidowych, neuropeptydéw oraz aktywnych
czastek tlenu. Dziatanie tych zwigzkéw gtownie zakidca przeptyw krwi do
narzagdoéw jamy brzusznej, powodujgc przekrwienie naczyn i rozregulowanie
metabolizmu, co w koncu prowadzi do uszkodzerh komérek. Dotychczas
dostepne dane pokazujg, ze obnizony przeptyw krwi powodowany zaréwno
wewnetrznym zwezaniem sie naczyn, jak i agregowaniem granulocytow
wewnatrz naczyn krwionosnych jest pierwszym etapem prowadzacym do
uszkodzenia tkanki. Dlatego tez polepszenie warunkéw polegajgce na
zwiekszeniu przeptywu krwi do zotgdka zmniejszytoby ostros¢ przebiegu
choroby wrzodowej [16].

Coraz czesciej dowodzi sie, iz dtugotrwaty stan zapalny btony Sluzowej
zotagdka zwieksza ryzyko powstania choroby wrzodowej. Relacje te obrazuje
tab. 1



Tabela 1

Relacje pomiedzy przewleklym zapaleniem btony S$luzowej zotgdka a ryzykiem powstania
choroby wrzodowej [16]

Obraz histologiczny

Prawidtowy odZwiemik i trzon zotgdka

Przewlekte zapalenie btony $luzowej w czesci
odzwiernikowej bez atrofii w blonie Sluzowej
trzonu zolgdka

Przewlekte zapalenie btony $luzowej czesci
odzwiernikowej zotgdka bez atrofii

Przewlekle zapalenie trzonu blony S$luzowej

Rokowania

ryzyko choroby wrzodowej niskie; jesli wy-
stapi, to najprawdopodobniej powodowana
jest lekami niesteroidowymi lub przeciwzapal-
nymi

owrzodzenie zotadka mozliwe, a nawet praw-

dopodobne

owrzodzenie zotgdka jest mozliwe;
powstania tej choroby wysokie

ryzyko

owrzodzenie niemozliwe

zotagdka lub ostra atrofia trzonu

Istnieje Scista zaleznos¢ pomiedzy chorobg wrzodowa dwunastnicy a prze-
wlektym zapaleniem btony $luzowej okolicy przedodZwiernikowej wywotanym
Helicobacter pylori. Przypuszcza sie, ze Helicobacter pylori moze braé udziat
w powstawaniu wrzodu dwunastnicy poprzez uszkodzenie jej btony $luzowe;j,
a takze przez zaburzenie fizjologicznej czynnosci zotadka. Natomiast zwigzek
infekcji Helicobacter pylori z chorobg wrzodowa zotgdka nie zostat jak
dotad ustalony. Zakazenie stwierdza sie w 60-70% przypadkéw [17].
Sugeruje sig, iz Helicobacter pylori przez produkcje amoniaku w sasiedztwie
komoérek G, syntetyzujgcych gastryne, przeciwdziata fizjologicznemu zmniej-
szaniu jej uwalniania przez kwas solny. Lokalna alkalizacja $rodowiska
upo$ledza réwniez wydzielanie somatostatyny przez komérki D, hormonu
0 wyraznym hamujacym oddziatywaniu na komorki G. Hipergastrynemia
zwigzana z dziatalnoScig bakteryjng wzmagana jest rowniez przez inne
czynniki. Nalezag do nich czynniki bakteryjne bezposrednio stymulujace
komérki G i mediatory uwalniane w przebiegu zapalnej i immunologicznej
odpowiedzi btony $luzowej okolicy przedodZwiernikowej na infekcje [17].

Przypuszcza sig, ze amoniak, ktdry powstaje w procesie hydrolizy
mocznika z udziatem ureazy bakteryjnej, zmienia pH $rodowiska i hamuje
normalny pasaz jonéw wodorowych poprzez $luz, co prowadzi do uszkodzenia
nabtonka btony Sluzowej [18]. Amoniak mdégtby byé rowniez odpowiedzialny
za strukturalne zmiany $luzu, ulatwiajgce dalszg kolonizacje bakterii oraz
rozprzestrzenianie czynnikéw wrzodogennych [19]. Badania potwierdzajace
przedstawione tu hipotezy wyjasniaja niewatpliwie znaczenie Helicobacter
pylori w etiologii tej choroby.



W przypadku choroby wrzodowej zotadka prébowano okresli¢ stosunek
weglowodanéw w glikoproteinie i poréwnaé go z ich ilosciag u o0séb
zdrowych [20, 21, 22, 23]. Otrzymane rezultaty byly czesto sprzeczne ze
sobg albo w ogole nie wykazywano réznic w stosunku weglowodanow.
Znaleziono natomiast mniejszg ilos¢ kwasu sialowego w soku zotgdkowym
u pacjentéw z chorobg wrzodowa zotagdka w poréwnaniu z grupg kontrol-
ng [24]. Stwierdzono tez wieksza zawarto$¢ glikoprotein w soku Zzolgd-
kowym grupy kontrolnej w poréwnaniu z grupg pacjentow z chorobg
wrzodowa.

Doswiadczenia in vivo i in vitro wykazaty ciggla erozje bariery Sluzowej
prowadzong przez endogenng pepsyne w gdérnym odcinku jelitowo-zotad-
kowym [25, 26, 27]. Przylegajacy Scisle do btony Sluzowej zel $luzowy jest
barierg nieprzepuszczalng dla pepsyn, tak wiec proces jej trawienia moze
odbywac sie tylko na jego powierzchni. W warunkach niepatologicznych
sekrecja nowego S$luzu wyréwnuje strate spowodowang przez trawienie
pepsynami i mechaniczng erozje zachowujac ciggto$¢ bariery Sluzowej na
powierzchni btony. Natomiast sok zotgdkowy u pacjentow z wrzodem
podnosi aktywno$¢ wydzielnicza $luzu w poréwnaniu z kontrolng grupa
0s0b zdrowych [27], Zmiany aktywnosci pepsyn w chorobach wrzodowych
zwigzane sg z ostabiong barierg $luzowa, ktéra zawiera mniejszag zawartos¢
polimerycznych mucyn w S$luzie niz w $luzie pacjentéw zdrowych [25].

RAK ZOtADKA

Raka zotagdka wywotujg te wszystkie czynniki, ktdre wedlug wspotczes-
nego stanu wiedzy wspoétdziataja w jego rozwoju. Okoto 40% wszystkich
rakéw dotyczy zotgdka. Szeroko dyskutowane zagadnienie dziedzicznosci
nie zostatlo dotad ostatecznie wyjasnione. Dla szczeg6lnych przypadkow
raka zotgdka w niedokrwisto$ci ztosliwej nalezy przyja¢ czynniki wrodzone.
Uderzajgce jest rowniez czestsze wystepowanie raka zotgdka u osobnikow
z grupa krwi A. Sytuacja ekonomiczna ludnosci, jak wykazaty badania,
moze mie¢ pewien wpltyw na rozwdj choroby nowotworowej. Prawdopodo-
bnie odzywianie sie produktami ro$linnymi o duzej zawartosci zwigzkéw
organicznych: cynku, kobaltu, chromu ma wplyw na zwiekszong zapadal-
nos$¢ na raka zotgdka. Nadmierne palenie tytoniu moze sprzyja¢ rozwojowi
raka, natomiast wpltyw naduzywania alkoholu nie jest udowodniony. Rak
zotagdka wystepuje przede wszystkim u ludzi powyzej 40 roku zycia, ze
szczegblnym nasileniem w okresie 50-60 lat. Zjawisko to jest niewatpliwie
zwigzane z wystepowaniem w tym okresie zycia zmian zanikowych i czyn-
nosciowo-morfologicznych w btonie $luzowej zotadka oraz utratg odporno-



§ci calego organizmu. Coraz czesciej obserwuje sig, iz przewlekty wrzdd
»trawienny” moze by¢ stanem przedrakowym. Jednakze statystycznie czes-
ciej brodawczaki stanowia stan przedrakowy. ZeztosSliwienie brodawczaka
ocenia si¢ od 10% do 50% wszystkich przypadkow. Rak zotgdka umiejs-
cawia sie najczesciej (ok. 55%) w okolicy przyodzwicrnikowej. Drugie
miejsce zajmuje trzon - ok. 25%, nastepnie za$ cze$¢ wpustowa - ok. 10%.
Kolejne 10% przypadkéw stanowi naciek nowotworowy zajmujacy rozlegte
Sciany zotgdka [14, 15]. W tresci zotagdka nowotworowego charakterystyczny
jest na ogot brak kwasu solnego, ktéry jest nastepstwem zaniku komérek
migzszowych i w konsekwencji komorek oktadzinowych. Natomiast przy
umiejscowieniu guza w czesci odzwiernikowej poziom kwasu solnego jest
prawidtowy lub podwyzszony [15].

W chorobach nowotworowych zolgdka obserwuje sie zmiany charak-
terystyki biochemicznej mucyn. Wydzielane mucyny charakteryzujg sie
duzymi zmianami w nieredukujacych koncach O- zwigzanych oligosacharyddw,
Wyzszg zawartoscig siarczanOw i mniejszg zawartoscig kwasu sialowego [28,
29], Dotychczas nie jest poznane, czy te efekty sg bezposrednio zwigzane
z uszkodzeniami genomu, czy z przyczynami wtérnymi. Stan warstwy $luzu
jest rezultatem dynamicznej réwnowagi pomiedzy synteza a degradacja.
Komdrki nabtonka w wiegkszosSci zawierajg mucyny zwigzane z btong
(MUC1), stykajace sie ze $luzem. W chorobach nowotworowych obserwuje
sie wzrost mucyn MUCL1 na powierzchni komoérek nabtonka [30], Mechanizm
tej zwiekszonej ekspresji nie jest znany. Otoczka mucynowa moze chronic
komorki nowotworowe przed niskimi pH oraz wysokim stezeniem mleczanu
spowodowanym przez wysoka aktywnos¢ glikolityczng tych komérek. Komorki
te po opuszczeniu warstwy nabtonka moga charakteryzowaé sie odpornoscia
na lize wywotang przez czynniki zabdjcze dla innych komdérek dzieki
wysokiej zawartosci sialomucyn. Mucyny te obecne na powierzchni komoérek
moga interferowa¢ z systemem immunologicznym limfocytéw T przez
tworzenie przeszkody sterycznej dla obecnego antygenu powierzchniowego
[31]. Tworzenie wysokiego stezenia czastek mucyn przez uwalnianie ich za
pomocag proteolizy z komoérek nowotworowych to inna droga blokowania
systemu odpornosciowego [32].

Chroniczne zapalenie blony $luzowej zotadka i chroniczna atrofia sta-
nowig wysoki czynnik zagrozenia w pojawieniu sie nowotworu. W za-
chodnich spoteczenstwach, np. w Finlandii w ponad 27% przypadkach
nowotwor zoladka jest zwigzany z infekcjg Helicobacter pylori, chronicz-
nym zapaleniem btony S$luzowej lub atrofig, ok. 15% przypadkéw jest
zwigzanych z autoimmunologicznym, chronicznym zapaleniem btony $lu-
zowej ograniczonym do trzonu zotgdka bez stwierdzonej infekcji bakteryj-
nej i 15% przypadkow zwigzanych z histologicznie prawidtowym zolad-
kiem [33],



Rola Helicobacter pylori w chronicznym zapaleniu zotgdka prowadzi do
hipotez sugerujacych, iz infekcja bakteriag moze doprowadzi¢ do procesow
nowotworzenia. Na rzecz owej hipotezy wyrdznia sie trzy gtowne czynniki:

- infekcja Helicobacter pylori jest jedynym czynnikiem etiologicznym
w ponad 80% przypadkéw z chronicznym zapaleniem zotadka,

- chroniczne zapalenie zotgdka rozwija sie w kierunku atrofii i metaplazji
jelitowej w ogromnych proporcjach indywidualnych oddziatywan,

- ryzyko nowotworu zotgdka uznane jest za wysokie u ludzi z chronicznym
zapaleniem zotadka i czeSciowo u oséb ze stwierdzong atrofig.

Dodatkowo istniejg zaleznosci pomiedzy infekcjg bakteryjng i procesem
nowotworzenia a wzrostem stopnia $miertelnosci oraz pomiedzy infekcjg
Helicobacter pylori a stanem socjoekonomicznym spoteczenstwa.

Hipotetyczna kolejno$¢ wydarzern od wczesnej infekcji bakteryjnej do
stanu z nowotworem [33] zostata przedstawiona na schemacie 1

Schemat 1
Ryzyko powstania raka zotadka u pacjentéw z chronicznym zapaleniem btony $luzowej

Helicobacter pylori

v
Chroniczne zapalenie
btony $luzowej zotgdka

Atrofia Rak zotgadka
typu dyfuzyjnego

v
Rak zofadka
typu jelitowego

Stan zapalny btony S$luzowej zotgdka zwigzany z Helicobacter pylori prowadzi w koncu

do atrofii i innych zmian $luzu, ktére sprzyjaja rozwojowi raka zotgdka, a w szczegélnosci
raka typu jelitowego.

Wiele niezaleznych badan dowodzi, iz stan zapalny btony Sluzowej
zotagdka stwarza warunki do rozwoju nowotworéw. Ryzyko powstania raka
jest zdecydowanie wyzsze u pacjentow z nieatroficznym i atroficznym
stanem zapalnym, szczeg6lnie kiedy stan atrofii jest ostry. W ostrej atrofii
trzonu zotadka ryzyko raka jest Srednio trzy do pieciu razy wieksze niz
u os6b z normalnym stanem zapalnym. Ryzyko jest rowniez wieksze u oséb
z atrofig w czesci odzwiernikowej [33].



Ryzyko powstania raka zoltgdka u pacjentdw z zapaleniem Mony Sluzowej
bez zaznaczonej atrofii. Ryzyko rozwoju raka wzrasta stopniowo wraz ze
wzrostem stopnia i rozmiaru zapalenia i atrofii. Ryzyko raka jest ok. dwa
razy wieksze u ludzi z zapaleniem btony Sluzowej trzonu i czesSci odzwier-
nikowej w poréwnaniu z ludzmi zdrowymi. Ryzyko wzrasta, kiedy atrofia
i metaplazja sg obecne w odzwierniku i trzonie [33].

Odkrycie zwigzku Helicobacter pylori z przewlektym, zanikowym zapa-
leniem btony $luzowej skierowato uwage na jego potencjalng role w powstaniu
raka zotadka. Doniesienia literatury ostatnich lat jednoznacznie sugerujg, iz
zakazenie tym drobnoustrojem moze by¢ waznym, srodowiskowym czynnikiem
biorgcym udziat w karcynogenezie [34, 35]. Badania immunologiczne prze-
mawiajg za tym, ze infekcja Helicobacter pylori jest znacznie czestsza
w grupie chorych na raka zotadka niz u pacjentéw bez zmian patologicznych.
Zarobwno zakazenie Helicobacter pylori, jak i rak zotgdka sg silnie zwigzane
ze spotecznosciami charakteryzujgcymi sie ztymi warunkami socjalnymi
i ekonomicznymi. Drobnoustrdj nie kolonizuje komorek nowotworowych,
zasiedla natomiast pozostate czesci zotgdka. Poza danymi epidemiologicznymi
istniejg doniesienia sugerujace bezposredni udziat drobnoustroju w procesie
karcynogenezy. Obecno$¢ mikroorganizmu wywotuje zapalenie biony Sluzowej,
a w konsekwencji jej zanik, spadek kwasnosci tresci zotgdkowej, co znacznie
utatwia zasiedlanie tego narzadu przez kwasowrazliwe bakterie, mogace
endogennie produkowaé karcynogeny, takie jak np. nitrozaminy. Z zapaleniem
wywolanym przez Helicobacter pylori wigze sie kolejny aspekt procesu
karcynogenezy. Pobudzone przez bakterie makrofagi uwalniajg reaktywne
formy tlenu, ktére moga powodowaé uszkodzenia w strukturze DNA
komoérek nabtonka. Stymulacja makrofagéw prowadzi réwniez do powstania
tlenkéw azotu, tworzacych w reakcji z biatkami zwigzki N-nitrozowe [36],
Infekcja Helicobacter pylori gwattownie i dlugotrwale redukuje stezenie
kwasu askorbinowego w soku zotgdkowym. Kwas askorbinowy jest waznym
antyutleniaczem biorgcym udziat w hamowaniu procesu karcynogenezy.

Helicobacter pylori drazni btone $luzowg zotadka, ostabia jej mechanizmy
obronne, wzmaga produkcje zwigzkéw kancerogennych, zwieksza proliferacje
komorek. Wydaje sie zatem wiarygodny poglad, iz moze by¢ uznany za
czynnik promujacy karcynogeneze [35].

Helicobacter pylori nie jest uznana za organizm, ktory produkuje czynniki
karcynogenne bezposrednio uszkadzajace geny komorek nabtonka. To
sugeruje, ze rola Helicobacter pylori w procesach nowotworzenia nie jest
bezposrednia. Bakteria ta moze wiec jedynie petni¢ role promotora proceséw
karcynogenezy. Zapalenie btony S$luzowej wywotane infekcjg bakteryjng
moze przyspiesza¢ cykl proceséw w blonie $luzowej, ktére promujg raka
zotgdka. Amoniak, acetaldehyd i rozne toksyny produkowane przez bakterie
podwyzszajg proces tworzenia i wzrostu nowotworow. Cytotoksyny i inne



biologiczne mediatory uwalniane z komorek objetych stanem zapalnym
wywotanym infekcjg bakteryjng stymulujg i modulujg proliferacje i roz-
nicowanie komorek nabtonka w $luzéwce objetej stanem zapalnym, co moze
promowac¢ rozwdj klinicznie istotnych nowotworéw. Ponadto, diugotrwate
chroniczne zapalenie btony $luzowej jest potencjalnym ryzykiem, ktére moze
w rezultacie doprowadzi¢ do uszkodzenia genomu proliferujgcych komarek
nabtonka [33],
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CHARACTERISTICS OF STOMACH DISEASES

The paper describes different diseases of the human stomach with regard to the activity
of Helicobacter pylori associated with them.

It is believed that the Helicobacter pylori infection is always connected with damage of
the surface of epithelium, which is accompanied by different degrees of inflammation.

It was found, that the bacteria plays a crucial role in the patophysiology of most of
stomach and duodenum diseases.

Helicobacter pylori is most frequently reported to be the cause of stomach inflammations
and cancer disease. It is also believed to cause stomach and duodenum ulcers. Helicobacter
pylori has been detected in 60-80% of patients with ulcer disease and in about 90-100%
patients with duodenum disease. The presence of Helicobacter pylori was observed in 50% of
patients with dyspepsia and epigastric pains.



