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TRZY PROFILE PACJENTOW, W LECZENIU
KTORYCH WYBIERAM METRONIDAZOL

Three patient profile in which | choose metronidazole for treatment

dr hab. n. med. Anita Gasiorowska, prof. UM
Klinika Gastroenterologii, Uniwersytet Medyczny w kodzi

STRESZCZENIE

W pracy przedstawiono trzy profile pacjentow z réznymi chorobami przewodu pokarmowego, u ktérych mozna uzyskac korzysci z za-
stosowania metronidazolu.

Stowa kluczowe: metronidazol, eradykacja Helicobacter pylori, SIBO, ostre zapalenie uchytkow

ABSTRACT
The paper presents three patient profiles with different gastrointestinal diseases who could benefit from the use of metronidazole.
Key words: metronidazole, Helicobacter pylorieradication, SIBO, acute diverticulitis

WSTEP

Metronidazol nalezy do chemioterapeutykow, pochodnych 5-nitroimidazolu o dziataniu przeciwpierwotniakowym i przeciwbakteryj-
nym. Dziata silnie bakteriobojczo na bakterie beztlenowe: Gram(-) pateczki oraz Gram(+) pateczki i ziarniniaki. Mechanizm jego dzia-
tania polega na zaburzeniu syntezy DNA bakterii beztlenowych. Po wniknieciu metronidazolu do komorki bakteryjnej w wyniku reakgji
redoks powstaje cytotoksyczna pochodna, ktéra wigze sie z DNA, a w wyniku jej dziatania nici DNA ulegaja fragmentacji, co w efekcie
prowadzi do $mierci komaorek. Metronidazol szybko sie wchtania z przewodu pokarmowego, a jego metabolity ulegaja wydaleniu gtow-
nie przez nerki. Lek cechuje sie wysoka skutecznoscig dziatania, co powoduje, ze jest chetnie stosowany u pacjentéw z réznymi choro-
bami przewodu pokarmowego.

PROFIL 1.

PACJENT Z ZAKAZENIEM HELICOBACTER PYLORI

Zakazenie Helicobacter pyloriwywotuje reakcje zapalng w zotagdku o réznym stopniu nasilenia i jako patogen wymaga podjecia decyzji
o leczeniu. Wsrdd wskazan do badania i eradykacji H. pylori znalazty sie m.in.: choroba wrzodowa zotgdka i dwunastnicy, zanikowe za-
palenie btony $luzowej zotadka, dyspepsja niezdiagnozowana, stan po resekcji zotgdka z powodu raka, krewni | stopnia chorych na raka
zotgdka, chtoniak zotgdka oraz planowana przewlekta terapia niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ) i/lub kwasem acetylo-
salicylowym, a takze dtugotrwate leczenie inhibitorami pompy protonowe;j (IPP).

Optymalna terapia eradykacyjna powinna by¢ skuteczna przy pierwszej probie leczenia i charakteryzowac sie co najmniej 90-procen-
towg skutecznoscig [1]. Najwazniejszymi czynnikami odpowiedzialnymi za niepowodzenie eradykacji H. pylori s opornos¢ bakterii na
antybiotyki oraz nieprzestrzeganie zalecen lekarskich [2]. Polska nalezy do krajow o wysokim wskazniku opornosci na klarytromycyne
(> 15%), dlatego rekomendowanym leczeniem pierwszego wyboru w Polsce jest terapia poczwdrna z bizmutem, w ktdrej skfad wcho-
dza: bizmut, tetracyklina, metronidazol i IPP [3]. Potencjalna opornos¢ na metronidazol moze zosta¢ przetamana poprzez dziatanie
synergistyczne z bizmutem oraz zwiekszenie jego dobowej dawki do 1,52 g/24 h [4]. W przypadku braku dostepnosci lub nietolerancji
preparatow bizmutu alternatywe stanowi terapia poczwérna bez bizmutu, w sktad ktérej wchodzg takze: metronidazol oraz amoksycy-
lina, klarytromycyna i IPP. Zalecany czas leczenia wynosi 14 dni.

PROFIL 2.

PACJENT Z OSTRYM ZAPALENIEM UCHYtKOW

Czestos¢ wystepowania uchytkow w obrebie jelita grubego wzrasta wraz z wiekiem i moze dotyczy¢ nawet 60% osdb dorostych po
60. r.z. Aktualne dane epidemiologiczne wskazujg na istotny wzrost czestosci wystepowania uchytkéw takze u oséb mtodszych, przed
40. r.z. U wiekszosci pacjentéw uchytkowato$c jelita grubego ma przebieg bezobjawowy, ale u 4-5% lub wedtug innych danych u 10—
25% dochodzi do ostrego zapalenia uchytkow [5].

Postepowanie w ostrym zapaleniu uchytkow zalezy od postaci choroby, ktéra moze miec charakter niepowiktanego zapalenia uchytkdéw
bad? zapalenia uchytkéw powiktanego ropniem, perforacjg lub zapaleniem otrzewnej, oraz od choréb wspétistniejgcych. Wiekszos¢ pa-
cjentdw z ostrym zapaleniem uchytkow korzystnie reaguje na leczenie zachowawcze, ale 10-20% chorych ostatecznie wymaga leczenia
chirurgicznego. Decyzje terapeutyczne, a takze ewentualnie koniecznos¢ hospitalizacji zalezg od danych klinicznych, badania przedmio-
towego, wynikéw badarn laboratoryjnych (CRP, leukocytoza) oraz wynikdw badan obrazowych (USG, TK jamy brzusznej).

Zgodnie z rekomendacjami polskimi zapalenie uchytkéw o ciezkim przebiegu wymaga leczenia w warunkach szpitalnych z wtgczeniem
antybiotykoterapii szerokowidmowej. Réwniez pacjenci w wieku podesztym z licznymi lub ciezkimi chorobami wspdfistniejgcymi wy-
magajg intensywniejszej opieki. Natomiast chorzy z tagodng i umiarkowang postacig zapalenia uchytkéw mogg by¢ leczeni ambulato-
ryjnie, z indywidualng decyzjg dotyczaca antybiotykoterapii [6]. Leczenie ostrego zapalenia uchytkdw obejmuje doustng antybiotykote-
rapie o szerokim spektrum dziatania, z uwzglednieniem wptywu na bakterie beztlenowe, ktdrg stosuje sie przez 7-10 dni. Najczescie]
rekomendowane jest zastosowanie metronidazolu (3 x 500 mg) z cyprofloksacyna (2 x 500 mg). Pacjenci z silnymi bélami brzucha, wy-
miotami, goraczka, wysokim poziomem CRP, nietolerujgcy zywienia doustnego wymagaja hospitalizacji. W tej grupie chorych, oprécz
diety Scistej lub ptynnej, dozylnego nawodnienia, heparyny drobnoczasteczkowe;j i lekéw przeciwbdlowych, nalezy zastosowac dozylng




szerokowidmowa antybiotykoterapie w postaci metronidazolu i cefalosporyny Il generacji lub antybiotyku B-laktamowego z inhibito-
rem B-laktamazy przez 7-10 dni [7]. W przypadku niepowodzenia leczenia zachowawczego i/lub stwierdzenia powiktar niezbedne sa
konsultacja chirurgiczna i ustalenie wskazan do leczenia operacyjnego.

PROFIL 3.

PACJENT Z ROZPOZNANIEM SIBO

Zespot rozrostu bakteryjnego jelita cienkiego (SIBO, small intestinal bacterial overgrowth) jest spowodowany przez nadmierng koloni-
zacje jelita cienkiego bakteriami, ktore zwykle wystepujg w jelicie grubym. Do czynnikdw sprzyjajacych powstaniu SIBO zaliczamy zabu-
rzenia motoryki pojawiajgce sie w przebiegu m.in. neuropatii cukrzycowej, niedoczynnosci tarczycy, akromegalii, sklerodermii, choroby
Parkinsona, stwardnienia rozsianego oraz zaburzenia anatomiczne, tj. zwezenia jelita powstajgce w przebiegu choréb zapalnych, resek-
cje kretniczo-katnicze, uchytkowatos¢ jelita cienkiego, operacje bariatryczne. Do innych przyczyn wystapienia tego zaburzenia zalicza sie
stosowanie lekdw (inhibitoréw pompy protonowej, opioiddw), niedobory odpornosci (zakazenie HIV) oraz podeszty wiek [8]. W SIBO
na skutek zwiekszonej liczby bakterii w jelicie cienkim dochodzi do nasilonej fermentacji weglowodandw, zaburzen trawienia i wchta-
niania, a takze uposledzenia prawidtowej motoryki jelitowej, co prowadzi do uporczywych objawéw: wzdec, nadmiernego gromadze-
nia i oddawania gazow, uczucia petnosci, biegunek.

W celu potwierdzenia rozpoznania mozna wykorzysta¢ posiew aspiratu uzyskanego z blizszego odcinka jelita cienkiego. Wykazanie
warto$ci > 10 CFU/ml potwierdza SIBO. W praktyce klinicznej w celu potwierdzenia SIBO wykorzystuje sie badanie nieinwazyjne — wo-
dorowy test oddechowy po podaniu 75 g glukozy lub 10 g laktulozy. Przyjmuje sie, ze do rozpoznania SIBO niezbedne jest zwiekszenie
stezenia wodoru w wydychanym powietrzu o > 20 ppm w stosunku do wartosci wyjsciowe]j w ciggu 90 min. Postepowaniem z wyboru
po ustaleniu rozpoznania SIBO, aby usuna¢ rozrost bakterii i spowodowac ustapienie objawow, jest antybiotykoterapia [9].

Wyniki metaanalizy, ktéra objeta 1331 pacjentow z SIBO, wykazaty, ze zastosowanie ryfaksyminy w dawce 600-1600 mg/24 h przez
5-28 dni byto skuteczne u 70,8% badanych [10]. Duzy odsetek wyleczenr (95%) stwierdzono po zastosowaniu metronidazolu (250 mg
3 razy dziennie) z kotrimoksazolem (160 mg/800 mg 2 razy dziennie) w populacji pediatrycznej [11].

W kolejnej pracy oceniano skuteczno$¢ 10-dniowego stosowania metronidazolu (250 mg 3 razy dziennie) w poréwnaniu z cyproflo-
ksacyng (500 mg 2 razy dziennie) u pacjentow z chorobg Lesniowskiego-Crohna i SIBO. W rozpoznawaniu SIBO i ocenie skutecznosci
leczenia wykorzystywano test oddechowy z glukoza. Negatywny wynik testu uzyskano u wszystkich chorych leczonych cyprofloksacyng
i u86% leczonych metronidazolem [12].

W innym badaniu klinicznym leczenie amoksycyling z kwasem klawulanowym (875 mg 2 razy dziennie) przez 7 dni byto skuteczne
u 50%, a norfloksacyna (400 mg 2 razy dziennie) u 30% pacjentow. U czesci chorych obserwuije sie nawrot SIBO po antybiotykoterapii.
W badaniu Lauritano i wsp. wykazano nawrdt SIBO u 12,6%, 27,5% i 43,7% pacjentéw odpowiednio po 3, 6 i 9 miesigcach od zasto-
sowania antybiotykoterapii [13]. W takich przypadkach zaleca sie ponowne leczenie antybiotykiem z innej grupy. U 51 chorych ze
stwardnieniem rozsianym oceniano efekt stosowania metronidazolu (250 mg 3 razy dziennie) i norfloksacyny (400 mg 2 razy dziennie)
przez 7 dni, raz w miesigcu, przez 3 miesigce. Po 6 miesigcach u 52% pacjentdw wykazano negatywny test oddechowy w kierunku SIBO
oraz istotng poprawe w zakresie objawdw jelitowych, tj. wzdecia, biegunki i boléw brzucha [14]. Dodatkowym zaleceniem u pacjentéw
z SIBO jest czasowe stosowanie diety o matej zawartosci fermentujacych oligo-, di- i monosacharydéw oraz polioli (diety FODMAP).

PODSUMOWANIE
Metronidazol jest lekiem o szerokim spektrum dziatania i ugruntowanej pozycji w eradykacji Helicobacter pylori, leczeniu SIBO i ostrego
zapalenia uchytkow jelita grubego.
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