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Gyermek-gastroenterológia aktuális kérdései

Dr. Arató András

Semmelweis Egyetem, I. sz. Gyermekgyógyászati Klinika

Gastro-oesophagealis reflux

Az elmúlt egy-két évtizedben a gastro-oesophagealis reflux betegség (GERD) egyre inkább a gyermekorvosok érdeklődésének is a középpontjába került, hiszen kiderült, hogy ez a kórkép gyakran fordul elő a csecsemő- és gyermekkorban is. Egyéves kor alatti gyermekével az orvost felkereső szülők közül 6-7 % panaszkodik valamilyen GERD-del összefüggésbe hozható tünetről. Az igen kis súlyú koraszülöttekben ez az incidencia lényegesen magasabb, meghaladhatja az 50 százalékot is. Az utóbbi időben az is nyilvánvalóvá vált, hogy a GERD nem csupán típusos tünetekkel járhat, hanem a reflux következtében számos olyan kórkép is kialakulhat, aminek a patogenezisében a  GERD extraoesophagealis manifesztációinak is fontos szerepe van. Annak felismerése, hogy az ilyenkor fellépő szerteágazó tünetegyüttes hátterében GERD is állhat alapvető jelentőségű a helyes terápia kialakításában.  Csecsemőkori apnoe és ALTE, bronchitis obstructiva és asthma, ismétlődő pneumoniák és pulmonális fibrosis, laryngitis, laryngomalacia, rhinopharyngitis, krónikus sinusitis, otitis media és a fogak dentalis eróziója hátterében sokszor gastro-oesophagealis reflux áll.

Így a gyermekgyógyászat számos subspecialitásában, így többek között a pulmonológiában, kardiológiában, fül-orr-gégészetben, neurológiában és a fogászatban a differenciáldiagnosztika során számolni kell patogenetikai szerepével. A GERD felismerése az egyes kórképek hátterében azért is igen fontos, hiszen a diagnózis felállításával jó terápiás lehetőségek állnak rendelkezésünkre.
Hasi fájdalommal járó funkcionális gastrointestinalis kórképek

Az Apley kritériumokat követően a klinikai irodalomban a RAP számos variánsát leírták, így például a nem fekélyes dyspepsiát, az irritábilis bél szindrómát és a magában jelentkező funkcionális hasi fájdalmat. A gasztroenterológiában egyre több funkcionális kórképet definiáltak kizárólag tünetegyüttes alapján, amelyeket az első konszenzus konferencia helye alapján Róma kritériumoknak neveztek el. A Róma II kritériumok már definiálták a gyermekkori funkcionális gasztroenterológiai betegségeket is, s a közelmúltban történt meg azok további pontosítása (Róma III. kritériumok). A Róma III kritériumok szerinti kategorizálás szerint megkülönböztetünk funkcionális dyspepsia, IBS, izolált hasi fájdalom és abdominális migraine formákat. Hangsúlyozni szükséges, hogy az egyes alcsoportok kizárólag a klinikai prezentáció alapján definiálhatóak. 

Természetes immunitás szerepe immunpatomechanizmusú bélbetegségekben   

Minden többsejtű élőlény rendelkezik a patogén kórokozókkal szemben veleszületett védekezőképességgel, amit természetes immunitásnak (innate immunity) nevezünk. A gerincesekben ezen kívül azonban már megjelenik az adaptív immunitás készsége is, aminek kifejlődésében meghatározó szerepet játszanak azok az antigének, amikkel a szervezet találkozik. A patogének speciális molekuláris mintázatát (Pathogen-Associated Molecular Patterns (PAMP) felismerő receptor struktúrák közül központi szerepe van a toll-like receptoroknak

Az utóbbi évek kutatásai alapján kiderült, hogy az intestinális baktérium flóra és a bélnyálkahártyát fedő epithelium között szoros és finoman szabályozott kommunikáció (crosstalk) ismerhető fel. Amennyiben ebben a bonyolult rendszerben zavar támad, akkor vagy a patogén baktériumok elleni védekezés szenvedhet zavart, vagy indokolatlanul fokozott aktiváció esetén az apatogén normális bélflóra indíthat el erőteljes gyulladást okozó immunválaszt. Az egyensúlyi állapot fenntartásában igen nagy szerepe van a normális mikroflórának és a szabályosan működő természetes immunrendszernek. Amennyiben a természetes immunrendszer működésében zavar támad, immupatogenezisű bélbetegségek alakulhatnak ki, amelyek közül a legfontosabbak a gyulladásos bélbetegség, a coeliakia és az ételallergia. Érdekes megfigyelés, hogy kezelt coeliakiások vékonybélnyálkahártyájának felszíni epitheliumában gliadinmentes diétán még fokozottabb a toll-like receptorok expressziója. Nagyon valószínű, hogy az elkövetkezendő években egyes immunpatogenezisű bélbetegségek kezelésében olyan terápiás eljárások nyernek polgárjogot, amelyek a természetes immunrendszer, azon belül elsősorban a toll-szerű receptorok modulálásán keresztül fejtik ki hatásukat. Kulcsszerepe lehet a probiotikumok terápiás célú alkalmazásának 

Vékonybél-transzplantáció

A vékonybél elégtelenség kezelésében a vékonybél-transzplantáció elvégzése jelenthet végleges megoldást. A nyolcvanas évek elején a cyclosporin bevezetése nagymértékben javította az átültetett szervek túlélését, de sajnálatos módon a vékonybél graft kilőködésének megakadályozásában nem volt elég hatékony. A kilencvenes évek elején azonban két újabb felismerés a vékonybél-transzplantációt (SBTx) ismét ígéretessé tette a végállapotú vékonybél elégtelenség kezelésére. Egyrészt kiderült, hogy az SBTx-szel együtt végzett májtranszplantáció esetén a graft túlélés javul, másrészt a tacrolimus (FK 506) bevezetése jelentősen csökkentette a rejectiók számát. Mindezek a felismerések lehetővé tették, hogy az SBTx alkalmazása ismét gyakoribbá váljon. Napjainkra az egész világon végzett vékonybél transzplantációk száma 1000 felett van, amelyeknek több mint a felét gyermekekben végezték. Az SBTx indikációját leggyakrabban a rövidbél szindróma, a vékonybél motilitási zavarai és az intestinalis epithelium fejlődésének örökletes zavarai képezik. 

Prebiotikumok és probiotikumok

A prebiotikumok a colon baktériumai számára fokozott szénhidrát ellátást biztosítanak, mivel lebontás nélkül kerülnek a colonba, így proliferativ hatásuk van elsősorban a bifidus és lactobacillus flórára. Elősegítik a rövid szénláncú zsírsavak termelését, ami a colon epithelsejtek számára fontos energiaforrást jelent. A patogén baktériumokkal szembeni rezisztenciát fokozzák. Ez utóbbinak az a magyarázata, hogy a prebiotikumokat alkotó oligoszacharidoknak a szerkezete hasonló azokhoz  a bélnyálkahártya epithelialis sejtjein található receptorokhoz, amikhez a patogén kórokozók kapcsolódhatnak. Ezért érthető, hogy a prebiotikumok képesek megkötni azokat és így kompetitív módon gátolják a patogének által kiváltott fertőzéseket.

A probiotikumokkal történő legtöbb terápiás tapasztalat az akut gastroenteritisek kezelése kapcsán gyűlt össze. Egyértelművé vált, hogy a csecsemőkori rotavírus okozta hasmenésben a Lactobacillus GG signifikáns mértékben  csökkenti a hasmenés időtartamát. A kedvező hatás feltehetően a bélflóra stabilizása következtében jön létre, ami a bélnyálkahártya megnövekedett permeabilitását normalizálja. Kimutatható az is, hogy a probiotikumok adása után növekszik a rotavírus elleni IgA ellenanyag tartalmú sejtek száma. 

A probiotikumoknak nem csupán a már kialakult akut hasmenések kezelésében, hanem azok megelőzésében is igazolt a szerepük. Probiotikummal supplementált formulák adásakor az akut hasmenések gyakoriságának a csökkenését észlelték a standard tápszerekhez képest. Újabban igazolták, hogy az orálisan adott Lactobacillus GG hatásos a csecsemők és kisdedek nosocomális fertőzéseinek a megelőzésében is. 

A probiotikumok adásának nagy jelentősége van az atopiás betegségek megelőzésében is, ezt kettős vak, placebo kontrollált vizsgálatban nemrégiben bizonyították. A kezelt csoportban az atopiás ekzema prevalenciája fele volt a placebót kapottakéhoz képest.

A probiotikumok jótékony hatása bizonyítottnak tekinthető gyulladásos bélbetegségekben is.
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