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Czy zakazenie Helicobacter pylori ma zwigzek
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Upper gastrointestinal tract endoscopy was performed in 14 patients with clinically determined central serous chorioretinopathy
to detect eventual Helicobacter pylori infection.

In 11 patients Helicobacter pylori infection was detected using urease test and histopathological examination. Obtained results
confirm suggestions that Helicobacter pylori infection may be a factor associated with CRS etiopathogenesis. To understand
those correlations large studies and large patients population are to be performed.
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Wstep

Idiopatyczna centralna chorioretinopatia surowicza (ldiopa-
thic central serous chorioretinopathy — ICSC) jest to surowicze
odwarstwienie cze$ci neurosensorycznej siatkéwki w rejonie
plamki. Schorzenie to wystepuje gtéwnie u mtodych mezczyzn
(85%) w wieku 25-45 lat i w 10% przypadkéw obejmuje oboje
oczu (1).

ICSC objawia sie nieznacznym obnizeniem ostro$ci wzroku,
zaburzeniami widzenia barw, obnizeniem poczucia kontrastu,
wzglednym mroczkiem pozytywnym, mikropsja i/ lub meta-
morfopsja. Typowe zmiany dla ICSC przedstawiajg ryciny 1i 2
— w obrazie angiografii fluoresceinowej AF (ryc. 1) i optycznej
koherentnej tomografii komputerowej OCT (ryc. 2).

ICSC najczesciej ustepuje bez leczenia z catkowitym po-
wrotem funkcji widzenia, przy czym w 50% przypadkéw moze
mie¢ charakter nawrotowy i powodowa¢ trwate uszkodzenie
nabfonka barwnikowego siatkéwki (retinal pigment epithe-
lium — RPE) oraz uposledzenie widzenia centralnego (1,2,3,4).
W niektérych przypadkach, zwtaszcza u oséb starszych, moze
doj$¢ do rozwoju neowaskularyzacji podsiatkdwkowej CNV
z uposledzeniem widzenia znacznego stopnia (1,2,5).

Okreslono szereg czynnikéw ryzyka dla rozwoju ICSC, takich
jak: stres psychiczny (osobowos¢ typu A) (1,6), nadcisnienie tet-
nicze, palenie tytoniu, cigza, spozywanie alkoholu, alergie odde-
chowe (1,7), przyjmowanie lekéw, w tym steroidéw (8).

Etiopatogeneza ICSC do dzisiaj nie jest doktadnie poznana.
Uwaza sie, ze choroba ta jest spowodowana powstaniem jed-
nego ubytku w nabtonku barwnikowym siatkéweki lub wigkszej

ich liczby, co prowadzi do przechodzenia ptynu surowiczego
do przestrzeni podsiatkéwkowej. Ponadto istnieje teoria, ze
istotng role odgrywa uszkodzenie mechanizméw aktywnego
transportu RPE, ktéry odpowiada za ,odwodnienie” przestrzeni
$rddsiatkdwkowe;.

Whyniki badan z ostatnich 6 lat daly nowe spojrzenie na
etiopatogeneze ICSC. Badania Kitaya i wsp. (2003 r.) z zasto-
sowaniem AF i angiografii indocyjaninowej ICG w potgczeniu
z konfokalnym laserowym oftalmoskopem (Heidelberger Retina
Angiograph) wykazaly szereg zmian patologicznych w naczy-
niach naczyniéwki (1,9,10). Polegajg one na lokalnym obkur-
czeniu naczyn oraz obnizonej fibrynolizie, u pacjentéw z CSC
wystepuje zwigkszony poziom czynnika antyfibrynolityczne-
go — inhibitora 1 TPA, co moze prowadzi¢ do mikrozatoréw
z obnizeniem perfuzji w krazeniu naczyniéwkowym okolicy
okotodotkowej, wtérnym uszkodzeniem RPE i surowiczym od-
warstwieniem siatkéwki centralnej. Potwierdzeniem tego sa
wyniki badan z zastosowaniem laserowego przeptywomierza
Dopplera, ktére wykazujg zmniejszenie przeptywu w naczy-
niach naczyniéwki okotodotkowej (1,9,10,11).

W 2001 roku Giusti po raz pierwszy donidst o mozliwej za-
lezno$¢ miedzy wystepowaniem ICSC a infekcjg Helicobacter
pylori (2). W 2002 roku Mauget-Faysse i wsp. (12) opubliko-
wali prace dotyczacg 16 przypadkéw z aktywnym CSC, w kt6-
rych w 63% towarzyszyto zakazenie HP, co potwierdzato nowg
hipoteze. Poglad ten potwierdzit Giusti, opisujac w 2004 roku
przypadek 43-letniego mezczyzny, u ktérego nawrotom CSC
towarzyszyt pozytywny wynik testéw na obecno$¢ Helicobac-
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Ryc. 1. ICSC w obrazie angiografii fluoresceinowej.
Fig. 1. ICSC in fluorescein angiography.

Ryc. 2. ICSC w obrazie OCT.

Fig. 2. ICSCin OCT.

ter pylori (9). W ostatnich latach do problemu powrdcit Asen-
sio-Sénchez, publikujagc w marcu 2008 roku wyniki badania 16
pacjentéw z CSC oraz zakazeniem Helicobacter pylori (13). We
wszystkich badaniach potwierdzano obecno$¢ zakazenia Heli-
cobacter pylori, wykonujac jedynie test urazowy oraz badania
serologiczne. W zadnym z dotychczas opublikowanych badan
endoskopia przewodu pokarmowego z pobraniem wycinkdw
i badaniem histologicznym nie byta podstawg do rozpoznania
zakazenia.

Cel
Celem naszej pracy jest ustalenie zwigzku miedzy zakaze-
niem Helicobacter pylori a ICSC w materiale wtasnym.

Grupy badane i metodyka

0d czerwca 2004 roku do marca 2007 roku w Katedrze
i Klinice Okulistyki Il Wydziatu Lekarskiego Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego przeprowadzono badania prospek-
tywne u 14 pacjentéw w wieku 29-54 lata (Srednia 43,72 roku)
zrozpoznang klinicznie ICSC. Badania obejmowaty 10 mezczyzn
w wieku 35-52 lata (Srednia 44,3 roku) i 4 kobiety w wieku
29-54 lata ($rednia 42,25 roku). Rozpoznanie ICSC stawiano
na podstawie badania ostro$ci wzroku do dali i blizy, testu
Amslera, obrazu oftalmoskopowego oraz AF i OCT. U wszyst-
kich chorych przeprowadzono ankiete na temat dolegliwosci
ze strony ukfadu pokarmowego oraz wykonano endoskopie
gérnego odcinka przewodu pokarmowego (Katedra i Klinika

Gastroenterologii i Choréb Przemiany Materii WUM). Pobiera-
no wycinki na test ureazowy oraz wykonano badanie histopa-
tologiczne w kierunku Helicobacter pylori. Przyjeto, ze obec-
no$¢ zakazenia potwierdza dodatni wynik obu testéw.

Wyniki

Sposréd 14 chorych z ICSC 9 pacjentéw (64,29%) w wy-
wiadach podato dolegliwosci dyspeptyczne, takie jak: dys-
komfort w nadbrzuszu, odbijanie, uczucie petnosci w nadbrzu-
szu, zgaga, nudno$ci, wymioty, brak apetytu oraz gorzki lub
kwasny smak w ustach, a 2 z nich (14,29%) byto leczonych
w przeszto$ci z powodu choroby wrzodowej zotadka lub dwu-
nastnicy. W wyniku badania endoskopowego w 1 przypadku
(7,15%) stwierdzono czynne owrzodzenie zotagdka i dwunast-
nicy. Zaden z badanych pacjentéw nie miat w przesztosci ba-
dania w kierunku zakazenia Helicobacter pylori ani predykacji.
U 10 chorych badanie histopatologiczne (71,43%) wykazato
przewlekie zapalenie biony $luzowej zotadka i dwunastnicy,
w tym u 3 chorych (21,43%) — w fazie aktywnej. U 11 chorych
(78,58%) test urazowy oraz w badanie histopatologiczne wy-
kazaty obecno$¢ zakazenia Helicobacter pylori (tab. ).

Omowienie

Helicobacter pylori to gram-ujemna bakteria o spiralnym
ksztatcie i wielkosci od 0,5 um do 3 um, gniezdzaca sig¢ w bfo-
nie $luzowej zotadka (ryc. 3). Szacuje sig, ze wystepuje u %3
$wiatowej populacji. Helicobacter pylori odpowiada za ponad
potowe przypadkéw choroby wrzodowej zotgdka i wigkszo$é
przypadkéw choroby wrzodowej dwunastnicy.

Po raz pierwszy bakterie te zostaty odkryte w 1875 roku
przez niemieckich naukowcdw, ale nie udato im sige ich sztucz-
nie wyhodowa¢ w laboratorium i szybko o nich zapomniano.

Po raz drugi, niezaleznie od pierwszego odkrycia, bakterie
te w 1899 roku zostaty zauwazone przez Walerego Jaworskie-
go pracujgcego na Uniwersytecie Jagiellonskim. Zaobserwo-
watl on charakterystyczne spirale bakterii i nazwat je Vibrio
rugula. Jako pierwszy zasugerowat takze, ze mogg one powo-
dowa¢ schorzenia zotgdka.

Bakteria zostata wyhodowana po raz pierwszy w 1983 roku
przez dwoch australijskich lekarzy z uniwersytetu w Perth, Bar-

Ryc. 3. Helicobacter pylori.

Fig. 3. Helicobacter pylori.
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Wywiady Nasilenie stanu zapalnego
Ostrosé Mikropsje, | w kierunku | Dolegli- w skali 3-stopniowej/
waroku metamor- choroby wosci Zmiany Intensification of inflam- Obecnosé
Lp./No Wiek/ | Ptec/ do dali/ fopsje/ | wrzodowej/ | dyspep- = endoskopowe/ matory state H. pylorif
p- Age @ Sex Visual Metamor- | History of | tyczne/ Endoscopy H. pylori
acuity phopsia, chronic Indige- changes prze- aktywny/ existence
micropsia | peptic ulcer | stion wiekty/ active
disease chronic
1 GD 29 K 0,7 + - - - - - -
Owrzodzenie
zofadka
2 GZ 44 M 0,8 + + + i dwunastnicy/ 2 1 +
stomach and
duodenum ulcer
3 KS 35 M 0.8 + - + - 1 1 +
4 KM 49 M 0,5 + - + - 1 - +
5 LB 54 K 0,6 + - + - 2 1 +
6 MM | 42 K 0,4 I+ - +* - 1 - 4+
1 NK 48 M 0,7 I+ - +* - 1 - 4+
8 NA 42 M 0,6 4+ - - - 1 - +
9 RM 52 M 0,6 4 - - - 1 - -
10 SG 44 K 0,7 + - - - - - +
" WP | 42 M 0,8 + - + - 1 - +
12 Wz | 44 M 0,8 + + + - - - +
13 KS 46 M 0,1 + - + - 1 - +
14 | AL 41 M 07 + - - - - - -
Tab.l.  Wyniki — wywiad, badanie endoskopowe.

Tab.l. Results — anamnesis, endoskopy.

ry’ego Marshalla i Robina Warrena, ktdrzy za to odkrycie w 2005
roku zostali uhonorowani Nagrodg Nobla w dziedzinie medycyny.
Bakteria ta bytuje w warunkach niewielkiej dostepno$ci
tlenu na powierzchni btony $luzowej zotgdka i dwunastnicy,
wykazujac duzg ruchliwosé¢ w $luzie pokrywajgcym btony.
Ruchliwo$¢ ta wynika z faktu posiadania przez bakterie kilku
pojedynczych witek (rzesek) — zazwyczaj do szesciu.

Cechg wiasciwg jest odporno$¢ na dziatanie kwasu zo-
tadkowego. Bakteria Helicobacter pylori wytwarza w duzych
ilo$ciach ureaze — enzym katalizujgcy rozktad mocznika do
amoniaku i dwutlenku wegla. Amoniak powoduje neutralizacje
kwasu solnego (obecnego w soku zotgdkowym) w bezposred-
nim otoczeniu bakterii, co ma podstawowe znaczenie dla prze-
zycia Helicobacter pylori.

Zakazenie bakterig nastepuje na drodze pokarmowej, najcze-
$ciej poprzez spozywanie pokarmu brudnymi rekami (brak higie-
ny). Zakazeniu sprzyja niedozywienie i brak witamin w spozywa-
nych pokarmach. Do infekcji dochodzi najczeséciej we wczesnym
dziecinstwie. Zakazenie tg bakterig jest niezwykle rozpowszech-
nione i dotyka nieomal wszystkich ludzi w krajach rozwijajacych
sie i okofo 30% populacji w krajach wysoko rozwinietych, co daje
szacunkowsg liczbe ponad 2 miliardéw zainfekowanych. W Polsce
najprawdopodobniej ponad 80% osdb dorostych jest zakazonych

Helicobacter pylori. Zakazenie Helicobacter pylori jest prawdopo-
dobnie najczestszg infekcjg bakteryjng na $wiecie.
Zaproponowana przez Giusti (1,2,9) oraz Mauget-Faysse
i wsp. (12) hipoteza wskazujgca na zwigzek przyczynowy miedzy
zakazeniem Helicobacter pylori a ICSC wciaz pozostaje niewyja-
$niona do konca. Wedtug autoréw wyjasnienie to powinno opie-
ra¢ sie na wczesniej sugerowanej zalezno$ci miedzy zakazeniem
Helicobacter pylori a rozwojem miazdzycy. Etiopatogeneza miaz-
dzycy jest ztozona, podejrzewa sig jednak, ze szczepy Helicobac-
ter pylori wytwarzajace cytotoksyny kodowane przez gen CagA
mogq znaczgco przyczyniaé sie do jej wystepowania i zwigkszaé
ryzyko jej wystepowania. Franceschi (14) sugerowat, ze przeciw-
ciata anty-CagA moga krzyzowo reagowac z antygenami $ciany
naczyn krwiono$nych, wywotujac kaskade reakcji immunologicz-
nej, ktéra prowadzi do uszkodzenia $ciany naczynia, co przyczynia
sie do rozwoju miazdzycy. Co wiecej istnieje hipoteza, ze czynni-
kiem sprzyjajagcym rozwojowi miazdzycy jest stan zapalny (15).
W rzeczywistosci przeciwciata IgG, ktére odpowiadajg na wie-
loczynnikowe i specyficzne patogeny, zostaly uznane za czynnik
ryzyka prowadzacy do dysfunkciji $rédbtonka naczyn. Sugerowa-
no, ze zakazenie Helicobacter pylori sprzyja wzrostowi stezenia
lipidéw i fibrynogenu w surowicy (w odpowiedzi na niski stopien
stymulacji zapalnej powodowany wzrostem poziomu przeciwciat
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anty-HSP (heat shock proteins)), wplywa na czynno$¢ adhezyjna
$rédbtonka, zwigksza adhezje komérek wielojgdrowych oraz wia-
ze czynnik von Willenbranda. W konsekwencji dochodzi do indu-
kowanej przez IgG agregac;ji i aktywacji ptytek krwi.

Prawdopodobnie przy genetycznej predyspozycji przeciw-
ciata anty-HSP mogg krzyzowo reagowac z niektérymi anty-
genami gospodarza, na przyktad z antygenami $rédbtonka na-
czyn (16). W rzeczywistosci zdolno$¢ gospodarza do kontroli
patogenu wywotujgcego reakcje zapalng jest uwarunkowana
czynnikami genetycznymi. Zwigzek migdzy chorobg wiencowa
a zakazeniem patogenami, takimi jak: chlamydie, CMV, Helico-
bacter pylori czy herpes virus, potwierdza zmiana poziomu IL-6
w surowicy krwi.

Wedttug Giusti (1) — jesli za rozwéj ICSC odpowiadajg
reakcje autoimmunologiczne, jak sugerowano powyzej, to
w celu catkowitego wyleczenia ICSC oprécz eliminacji patoge-
nu Helicobacter pylori z organizmu gospodarza konieczna byta-
by steroidoterapia w celu supresji stanu zapalnego. Jednakze
podawanie steroidéw jest w niektérych przypadkach czynni-
kiem ryzyka dla rozwoju ICSC, jak wynika z wczes$niejszych
doniesien (8).

Chociaz opisane reakcje zapalne i autoimmunologiczne nie-
catkowicie ttumacza patomechanizm mikroangiopatii w przy-
padku choroby wiericowej i ICSC, ktéra jest bardziej zwiaza-
na z etiologig wieloczynnikowa, to w obu przypadkach nalezy
uwzglednié role czynnika Helicobacter pylori.

W opracowanym przez nas materiale zakazenie Helicobac-
ter pylori stwierdzono u 11 chorych (78,58%), podczas gdy
w populacji ogélnej do 60. roku zycia wystepowanie zakazenia
Helicobacter pylori szacuje sie na 56-65%.

Podsumowanie

Uzyskane wyniki potwierdzajg dotychczasowe sugestie,
ale nie potwierdzaja, czy rzeczywiscie zakazenie Helicobac-
ter pylori moze by¢ czynnikiem zwigzanym z etiopatogeneza
chorioretinopatii surowiczej. W celu dokfadniejszego poznania
tych zaleznos$ci planowane jest przeprowadzenie badan na
duzo wiekszej grupie pacjentéw z uwzglednieniem zjadliwosci
badanych szczepéw bakterii (Cag +, Vac +).
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