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Sazetak: Sindrom iritabilnog creva (engleski-Irritable bowel syndrome - IBS) je hroni¢ni funkcionalni
poremecaj gastrointestinalnog trakta, koji karakteriSe rekurentni bol u trbuhu udruZen sa promenama
ucestalosti i konzistenciji stolice. Simptomi variraju u intenzitetu i ucestalosti. IBS se Klasifikuje u
podtipove : IBS-D sa dijarejom, IBS-C sa zatvorom, meSoviti oblik IBS-M i neklasifikovani oblik IBS-U.
Etiopatogeneza je multifaktorska, ukljucujuéi visceralnu hiperalgeziju, promene u obradi signala u
centralnom nervnom sistemu, poremecaj motiliteta, imunolosku aktivaciju, disbiozu mikrobiote i
povecanu propustljivost crevne sluzokoze. Psiholoski faktori, stres i trauma u detinjstvu dodatno
modifikuju simptome. Prevalencija IBS-a se procenjuje na 10-15% opSte populacije, sa vecom ucestalo$¢u
kod Zena i osoba mladih od 50 godina. Genetski i porodi¢ni faktori doprinose predispoziciji, dok akutni
gastroenteritis i postinfektivni oblici predstavljaju vazZan etioloski okidac¢. Epidemioloski podaci ukazuju
na stabilnost prevalencije tokom vremena, uz spontanu remisiju kod dela pacijenata. Dijagnosticki pristup
zasniva se na Roma IV kriterijumima i pozitivnoj dijagnozi, uz iskljuenje alarmnih simptoma i selektivnu
laboratorijsku obradu. Terapija se individualizuje prema podtipu, dominantnim simptomima i
psihosocijalnom opterecenju. Osnovne intervencije ukljucuju edukaciju, dijetetske mere i farmakoterapiju,
dok neuromodulatori, probiotici i psiholoSke intervencije imaju vaznu ulogu kod pacijenata sa izrazenom
visceralnom hipersenzitivnosc¢u ili refrakternim simptomima. Razumevanje IBS-a kroz biopsihosocijalni
model omogucava racionalan, personalizovan pristup dijagnostici i terapiji, sa ciljem smanjenja simptoma,
poboljSanja funkcionalnog statusa i kvaliteta Zivota pacijenata PsiholoSke terapije i komplementarni
pristupi, ukljuc¢uju¢i kognitivno-bihejvioralnu terapiju, hipnoterapiju i tehnike redukcije stresa, doprinose
dugoro¢nom poboljSanju kvaliteta zivota obolelih.

Kljucne reci: sindrom iritabilnog creva, bol u trbuhu, opstipacija, dijareja

UuvoD

Sindrom iritabilnog creva  (IBS)
predstavlja hroni¢ni poremecaj interakcije
izmedu gastrointestinalnog trakta i centralnog
nervnog sistema, koji se klinicki manifestuje
rekurentnim bolom u trbuhu udruZenim sa
promenama u ucestalosti i/ili konzistenciji
stolice. = Prema  savremenoj  Kklasifikaciji
funkcionalnih gastrointestinalnih poremecaja,
IBS pripada grupi poremedéaja interakcije creva i
mozga, kod kojih su simptomi prisutni u
odsustvu strukturnih, biohemijskih ili
inflamatornih promena koje bi ih u potpunosti
objasnile. Dijagnoza se postavlja na osnovu
klini¢kih kriterijuma, uz iskljuc¢ivanje alarmnih
znakova koji bi upu¢ivali na organsku patologiju
[1]. Tako se tradicionalno oznacava kao
Jfunkcionalni” poremecaj, savremena
istrazivanja ukazuju da IBS nije sinonim za
odsustvo patofizioloskih promena, ve¢ odrazava
poremecaj regulacije na viSe nivoa - neuralnom,
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imunoloSkom, mikrobioloskom i
neuroendokrinom. Upravo odsustvo jasnih
morfoloskih nalaza cesto je dovodilo do
potcenjivanja teZine sindroma, iako je njegov
uticaj na kvalitet Zivota uporediv sa hroni¢nim
inflamatornim bolestima creva i drugim
dugotrajnim oboljenjima [2].

IBS je hroni¢no stanje sa fluktuiraju¢im
tokom, karakterisano periodima pogorSanja i
remisije. Simptomi cesto ukljucuju nadimanje,
osecaj nepotpunog praZnjenja, urgentnost ili
naprezanje pri defekaciji, a njihova izraZenost ne
mora korelirati sa objektivnim nalazima. Upravo
nesrazmera izmedu subjektivnog intenziteta
tegoba i minimalnih laboratorijskih ili
endoskopskih promena predstavlja jedan od
dijagnostickih i  terapijskih  izazova u
svakodnevnoj klini¢koj praksi.

Posebnu dimenziju sindroma ¢ini visoka
ucestalost ekstraintestinalnih manifestacija. Kod
obolelih se ceS¢e registruju hronicni bolni
sindromi, ukljuCujué¢i fibromijalgiju, hronic¢ni
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karli¢ni bol i tenzionu glavobolju, kao i sindrom
hroni¢nog umora, poremecaji
temporomandibularnog zgloba, nekardijalni bol
u grudima i urinarne tegobe. Anksiozni i
depresivni poremecaji takode su ces¢i u ovoj
populaciji. Ova komorbidnost ukazuje na
zajednicke mehanizme centralne senzibilizacije i
poremecaja obrade bola, Sto dodatno potvrduje
sistemsku prirodu poremecaja.

Savremeni pristup IBS-u pomera fokus
sa iskljuCivo gastrointestinalnih simptoma ka
Sirem konceptu poremecaja regulacije osovine
mozak-crevo. Interakcija izmedu enteri¢nog
nervnog sistema, autonomne regulacije,
mikrobiote, imunoloSkog odgovora i psiholoskih
faktora oblikuje individualni fenotip bolesti.
Ovakvo razumevanje ima neposredne terapijske
implikacije, jer objaSnjava zaSto univerzalni
terapijski pristup cesto daje ogranicene
rezultate i zaSto je personalizacija leCenja od
posebnog znacaja [3]. Uprkos tome $to IBS ne
povecava mortalitet niti dovodi do progresivnog
oStecCenja creva, njegov javnozdravstveni znacaj
je veliki. Sindrom je povezan sa ucestalim
konsultacijama lekara, dijagnostickim
procedurama i smanjenom radnom
produktivnoséu. Psiholoski teret, stigmatizacija i
hroni¢na priroda simptoma dodatno uti¢u na
kvalitet Zivota pacijenata. [4] Razumevanje IBS-a
zahteva integrativni pristup koji objedinjuje
klinicke kriterijume, epidemioloSke podatke i
savremena saznanja 0 patofizioloSkim
mehanizmima. U tom kontekstu, sindrom
iritabilnog creva treba posmatrati ne kao
jedinstvenu bolest, ve¢ kao heterogeni klinicki
entitet sa razli¢itim dominantnim mehanizmima,
Sto otvara prostor za precizniji dijagnosticki i
terapijski pristup.

Epidemiologija

Sindrom iritabilnog creva predstavlja
jedan od najces¢ih poremecaja digestivnog
sistema u opstoj populaciji. Studije zasnovane na
populaciji  Cesto  procenjuju  prevalenciju
sindroma iritabilnog creva od 10% do 15%, i
incidencu IBS na 1-2% godisnje. Prevalencija se
znacajno razlikuje medu zemljama. Najniza
prevalencija je u Francuskoj (1,1%), a najvisa u
Meksiku (35,5%); prevalencija od 7,1% je
pronadena u SAD/Evropi/Australiji/Novom
Zelandu. PribliZno 50% ljudi sa IBS-om
prijavljuje simptome koji po¢inju pre 35. godine
zivota. Adolescentkinje i mlade odrasle Zene
najcesée su pogodene IBS-om. U zapadnim
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zemljama, Zene imaju 2-3 puta veéu verovatnocu
da razviju IBS nego muskarci, iako na indijskom
potkontinentu muskarci predstavljaju 70-80%
pacijenata sa IBS-om [5]. Razlike u prevalenciji
delimi¢no su posledica metodoloskih faktora,
ukljuc¢ujuéi upotrebu razli¢itih verzija Roma
kriterijuma, ali i kulturnih i zdravstvenih
obrazaca koji uticu na javljanje lekaru.
Geografske varijacije su izraZene, sa viSom
prevalencijom u pojedinim delovima Azije i u
nekim evropskim zemljama, dok su u drugim
regionima zabeleZene niZe stope. Razlozi ove
razlike verovatno uklju¢uju hormonske faktore,
razlike u percepciji i obradi bola, kao i obrasce
trazenja zdravstvene zaStite. Sindrom se
najcesc¢e dijagnostikuje kod osoba mladih od 50
godina, dok je prevalencija niza u starijoj
populaciji. Ova razlika moZe odrazavati
spontanu  remisiju simptoma kod dela
pacijenata, ali i promene u percepciji tegoba ili
obrascima javljanja lekaru. Najveca prevalencija
je prime¢ena kod obrazovanih, bogatih,
studenata i mladih osoba. [6]. Medutim, IBS je
univerzalno prisutan poremecaj, bez obzira na
etnicku ili kulturnu pripadnost, Sto potvrduje
njegov multifaktorski karakter.

Porodi¢na agregacija IBS-a ukazuje na
genetsku komponentu, ali i na uticaj zajednickih
faktora sredine. Studije pokazuju da je sindrom
pribliZzno dvostruko ce$éi kod rodaka prvog
stepena srodstva u poredenju sa opStom
populacijom. Ipak, precizan doprinos genetskih
faktora u odnosu na naucene obrasce ponasanja
i zajedniCke stresore ostaje predmet istrazivanja.

Znacajan epidemioloski entitet
predstavlja postinfektivni IBS. Nakon akutnog
gastroenteritisa, rizik razvoja  hronic¢nih
simptoma kompatibilnih sa IBS-om viSestruko je
povecan. Ovaj rizik je posebno izrazen kod tezih
infekcija, produZenog trajanja simptoma i
prisustva psiholoskih stresora u periodu
oporavka. Pokrenut bakterijskim ili virusnim
infekcijama, ukljucuje perzistentnu upalu niskog
stepena, izmenjenu propustljivost creva i
izmenjenu mikrobiotu i jasno demonstrira vezu
izmedu inflamacije, imunoloske aktivacije i
dugotrajnih promena u neuromisi¢noj funkciji
creva [7].

Psihosocijalni faktori imaju i
epidemioloski znacaj. Hroni¢ni stres, traumatska
iskustva u detinjstvu i nepovoljni Zivotni
dogadaji povezani su sa ve¢im rizikom razvoja
IBS-a i teZim tokom bolesti. Ovi faktori ne deluju
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izolovano, ve¢ kroz modulaciju osovine mozak-
crevo i percepcije visceralnih signala. [8].

Prirodni tok IBS-a je varijabilan. U
populacionim studijama prevalencija pokazuje
relativnu stabilnost tokom vremena, ali kod 10-
40% pacijenata dolazi do remisije simptoma
tokom viSegodiSnjeg pradenja. Sindrom retko
prelazi u organsku bolest i nije povezan sa
poveéanim mortalitetom, ali je povezan sa
znaCajnim smanjenjem kvaliteta Zivota i
poveéanom potro$njom zdravstvenih resursa.
[9]

Etiopatogeneza

Etiopatogeneza sindroma iritabilnog
creva (IBS) nije u potpunosti razjasnjena, ali se
danas smatra rezultatom kompleksne interakcije
genetskih, neurobiolos$kih, imunoloskih,
mikrobioloS8kih i  psihosocijalnih  faktora.
Savremeni koncept zasniva se na
biopsihosocijalnom modelu, prema kojem
genetska predispozicija, u kombinaciji sa
faktorima  sredine -  poput  akutnih
gastrointestinalnih infekcija, hroni¢nog stresa i
nepovoljnih dogadaja u ranom detinjstvu -
dovodi do poremecaja regulacije osovine
mozak-crevo. IBS se stoga posmatra kao
poremecaj regulacije, a ne strukture, pri cemu se
patofizioloski mehanizmi razlikuju po
intenzitetu i kombinaciji medu pojedinim
podtipovima pacijenata [10].

Jedan od centralnih mehanizama je
visceralna hipersenzitivnost. Kod priblizno
60% pacijenata dokazan je snizen prag
percepcije mehanickih i hemijskih stimulusa u
digestivnom traktu. Periferna senzibilizacija
entericnih neurona, ali i poja¢ana centralna
obrada bola, dovode do intenzivnije percepcije
inaCe fizioloskih stimulusa. Slikovne studije
centralnog nervnog sistema ukazuju na
povetanu aktivaciju prednjeg cingularnog
korteksa i amigdale - regija ukljucenih u
emocionalnu obradu bola - uz smanjenu
aktivaciju prefrontalnog korteksa, koji uc¢estvuje
u kognitivnoj modulaciji. Ove promene ukazuju
na centralnu amplifikaciju visceralnih signala i
objasnjavaju zasto bol kod IBS-a nije
proporcionalan objektivnim nalazima [11].

Imunoloska aktivacija niskog
intenziteta predstavlja drugi vazan mehanizam.
Posebno je izraZena kod postinfektivnog IBS-a,
gde je dokumentovana povecana infiltracija T
limfocita i mastocita u crevnoj sluzokoZi.
Mastociti, putem oslobadanja  histamina,
proteaza i citokina, doprinose senzibilizaciji
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perifernih neurona i poremecaju barijerne
funkcije  epitela. Povetana koncentracija
luminalnih proteaza dodatno pojacava aktivaciju
entericnog nervnog sistema. Ova
mikroinflamacija, iako blaga, mozZe imati
dugotrajan efekat na neuromiSi¢énu funkciju
creva [12].

Poremecaji serotoninskog sistema
takode imaju znacajnu ulogu. Serotonin (5-HT),
koji se sintetiSe u enteroendokrinim celijama,
kljucan je regulator motiliteta, sekrecije i
senzorne funkcije creva. Kod pacijenata sa IBS-
om opisan je poremeten metabolizam
serotonina, Sto doprinosi promenama tranzita.
Motoricki poremecaji  uklju¢uju pojacanu
aktivnost na gladno i postprandijalno, kao i
izmenjen odgovor na stres. Ubrzan tranzit
prisutan je kod pribliZno polovine pacijenata sa
dijarejnim podtipom (IBS-D), dok je usporen
tranzit karakteristican za deo pacijenata sa
konstipacionim podtipom (IBS-C). Kod oko
Cetvrtine bolesnika sa IBS-D utvrdeno je
povecano prisustvo Zucnih kiselina u kolonu, $to
doprinosi povecanoj sekreciji i motilitetu, dok
njihovo smanjeno fenotipa [13].

Mikrobiota predstavlja joS jedan
klju¢ni element u patogenezi. Meta-analize su
pokazale izmenjen sastav crevne mikrobiote kod
pacijenata sa IBS-om u poredenju sa zdravim
kontrolama, uz smanjenu raznovrsnost i
promene u zastupljenosti pojedinih bakterijskih
rodova. Disbioza moZe uticati na sintezu
serotonina, modulaciju imunoloSkog odgovora,
produkciju kratkolanc¢anih masnih kiselina i
integritet epitelne barijere. Studije koje pokazuju
poboljSanje simptoma nakon primene odredenih
antibiotika ili probiotika dodatno podrZavaju
ulogu mikrobiote u razvoju sindroma. Pove¢ana
intestinalna permeabilnost, dokumentovana kod
dela pacijenata, predstavlja vaznu kariku izmedu
stresa, mikrobiote i imunoloske aktivacije,
omogucavaju¢i povecani prolaz antigena i
senzibilizaciju imunoloskog sistema[14].

Psiholoski faktori i stres imaju
znacajan modulacioni efekat. Hroni¢ni stres,
traumatska iskustva u detinjstvu i maladaptivni
obrasci suocavanja, poput straha od katastrofe i
stalnog straha i opreza od opasnosti, povezani
su sa povefanom percepcijom simptoma.
Aktivacija ose hipotalamus-hipofiza-
nadbubrezna Zlezda dovodi do oslobadanja
kortikotropin-oslobadajuéeg faktora (CRF), koji
utice na autonomnu regulaciju, motilitet,
sekreciju i imunoloski odgovor. Eksperimentalni
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modeli pokazuju da akutni stres povecava
visceralnu osetljivost i propustljivost creva.
Dominacija simpatickog nad parasimpatickim
nervnim sistemom ceSce se registruje kod
pacijenata sa izraZenijim simptomima, iako
uzroc¢ni odnos ostaje nedovoljno razjasnjen [15].

Genetska predispozicija predstavlja
dodatni faktor rizika. Studije blizanaca pokazuju
vecu podudarnost simptoma IBS-a kod
monozigotnih u odnosu na dizigotne blizance.
Genomske analize identifikovale su varijante
gena povezane sa funkcijom jonskih kanala,
autonomnom  regulacijom,  kontraktilno$¢u
glatkih miSi¢a i mehanickom osetljivoséu. Kod
manjeg broja pacijenata opisane su mutacije
gena za enzim saharoza-izomaltaza, koje dovode
do malapsorpcije ugljenih hidrata i klinicke slike
slicne IBS-u.

U celini posmatrano, IBS predstavlja
heterogeni sindrom u kome se neuralni,
imunoloski, mikrobioloski i
psihoneuroendokrini mehanizmi medusobno
preplicu. Razlicite kombinacije i dominacija
pojedinih  patofizioloskih puteva verovatno
objasnjavaju klinicku raznolikost sindroma i
razlicit terapijski odgovor. Ovakvo razumevanje
etiopatogeneze otvara prostor za
personalizovani terapijski pristup, zasnovan na
identifikaciji dominantnog mehanizma kod
pojedinacnog pacijenta.

Dijagnosticki pristup

Savremeni dijagnosticki pristup
sindromu iritabilnog creva (IBS) zasniva se na
konceptu postavljanja  pozitivne  Kklinicke
dijagnoze, a ne isklju¢ivo na principu dijagnoze

isklju¢enja. Ovakav pristup ima za cilj da smanji
nepotrebne dijagnosticke procedure, skrati
vreme do =zapocCinjanja terapije i umanji
anksioznost pacijenata.

Lecenje sindroma iritabilnog creva (IBS)

zahteva temeljnu anamnezu i klini¢cku procenu,
rezultate prethodnih dijagnostickih testova i
pazljivo praéenje. Polovina pacijenata sa IBS-om
ima ekstraintestinalne simptome (glavobolja
23-45%, bol u ledima 27-81%, umor 36-63%,
mijalgija 29-36%, dizuri¢ni simptomi 21-61%).
Ekstraintestinalni simptomi su ces¢i kod Zena,
posebno tokom menstruacije. U zavisnosti od
tezine simptoma i tezine bolesti, pacijenti su
podeljene u tri grupe prema skali tezine
simptoma [BS-a .Pacijenti u grupi sa blagim
simptomima se obi¢no lece na nivou primarne
zdravstvene zastite. Njihov kvalitet zZivota nije
znaCajno smanjen. Grupa sa umerenim
simptomima se le¢i na nivou sekundarne
zdravstvene zaStite, a grupa sa teSkim
simptomima se obi¢no leci na tercijarnom nivou
[16].
Dijagnoza se postavlja na osnovu Roma IV
kriterijuma koji podrazumevaju kontinuirane
tegobe pacijenta u poslednja 3 meseca, koje su
se prvi put pojavile najmanje 6 meseci ranije.
Osetljivost 1 specificnost  dijagnostickih
kriterijuma su 62,7% i 97,1%, respektivno.

To je rekurentni bol u trbuhu, prisutan u
proseku najmanje jedan dan nedeljno u
poslednja 3 meseca i povezan sa najmanje dva
od sledecih kriterijuma: 1, praZnjenje stolice, 2.
promena ucestalosti stolice, 3. promena
konzistencije stolice. Slika 1 [9].

Bolovi u trbuhu koji se
ponavljaju

Javljaju se bar jednom nedeljno
u poslednja 3 meseca

| Povezanost sa 2 od sledecih kriterijuma |

/

e

Bolovi povezani sa
praznjenjem stolice

Bolovi povezani sa
promenom ucestalosti

Bolovi povezani sa
konzistencije stolice

Slika 1. Dijagnosticki kriterijumi Roma IV

* Simptomi prisutni > 6 meseci pre postavljanja dijagnoze

Slika 1. Dijagnosticki kriterijumi Roma IV
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Drugi simptomi pored bola su: 1.abnormalna
ucestalost stolice (< 3 stolice nedeljno ili > 3
stolice dnevno), 2. naprezanje tokom defekacije,
urgentnost defekacije ili osecaj 3. nepotpunog
praZnjenja creva, iscedak sluzi [17]

Prema preovladuju¢im simptomima koji
prate hroni¢ni bol u trbuhu u poslednja 3
meseca, razlikujemo cetiri podtipa IBS-a:
1. IBS sa pretezno zatvorom (IBS-C) - vise
0d25% praznjenja creva sa rezultatom 1 ili 2 na
Bristolskoj skali stolice i manje od 25%
praznjenja creva sa rezultatom 6 ili 7 na
Bristolskoj skali stolice,

2. IBS sa pretezno dijarejom (IBS-D) - viSe od
25% praZnjenja creva sa rezultatom 6 ili 7 na
Bristolskoj skali stolice i manje od 25%
praznjenja creva sa rezultatom 1 ili 2 na
Bristolskoj skali stolice,

3. Mesoviti IBS (IBS-M) - vise od 25%
praznjenja creva sa rezultatom 1 ili 2 na
Bristolskoj skali stolice i viSe od 25% praZnjenja
creva sa rezultatom 6 ili 7 na Bristolskoj skali
stolice Skala stolice Bristolska skala stolice,
4.Neopredeljeni IBS (IBS-U) - ispunjava
dijagnosticke kriterijume za sindrom iritabilnog
creva koji se ne moze klasifikovati ni u jedan od
navedenih podtipova . Slika 2 [9].

% tvrde stolice (Bristol tip 1 i 2)

% tecne stolice (Bristol tip 6i7)

75 100

Slika 2. Podltipovi sindroma iritabilnog creva

Klju¢na komponenta inicijalne procene jeste
identifikacija alarmnih simptoma koji mogu
ukazivati na organsku bolest. U njih spadaju:
neobjasnjeni gubitak telesne mase,
gastrointestinalno krvarenje, anemija, no¢ni
simptomi, porodicna anamneza Kkolorektalnog
karcinoma ili inflamatorne bolesti creva, kao i
pocetak simptoma nakon 50. godine Zivota.
Prisustvo ovih znakova zahteva proSirenu
dijagnostiku,  ukljuCuju¢i  endoskopske i
radioloSke metode.

Kod pacijenata bez alarmnih simptoma
preporucuje se ogranicena inicijalna
laboratorijska obrada. Ona obi¢no ukljucuje
kompletnu krvnu sliku, C-reaktivni protein
(CRP) ili sedimentaciju eritrocita, kao i serolosko
testiranje na celijakiju, posebno kod bolesnika sa
dijarejskim simptomima. Fekalni kalprotektin
predstavlja koristan neinvazivni biomarker u
diferencijaciji IBS-a od inflamatorne bolesti
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creva, jer normalne vrednosti sa visokom
verovatno¢om isklju¢uju aktivnu inflamaciju [1].
Endoskopska evaluacija nije rutinski
indikovana kod mladih pacijenata bez alarmnih
znakova. Medutim, kolonoskopija se
preporucuje kod osoba starijih od 50 godina u
skladu sa skrining preporukama za kolorektalni
karcinom, kao i kod pacijenata sa perzistentnim
ili atipi¢nim simptomima. Kod pacijenata sa
hroni¢nom dijarejom treba razmotriti biopsiju
kolona radi isklju¢ivanja mikroskopskog kolitisa,
¢ak i u odsustvu makroskopskih promena.
Diferencijalna dijagnoza IBS-a zavisi
od dominantnog klinickog fenotipa. Kod IBS-D
treba iskljuc¢iti inflamatornu bolest creva,
celijakiju, infekcije, kao i malapsorpciju Zu¢nih
kiselina. Kod IBS-C diferencijalno-dijagnosticki
dolaze u obzir primarni poremecaji motiliteta,
hipotiroidizam i  lekovima  indukovana
konstipacija. Sindrom bakterijskog prerastanja
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tankog creva (SIBO) ostaje kontroverzna
dijagnoza, ali se moze razmatrati kod izraZenog
nadimanja i refraktornosti na standardnu
terapiju.

Vazan aspekt dijagnostickog procesa jeste
procena psihosocijalnih faktora. Anksioznost,
depresija i hroni¢ni stres ne predstavljaju samo
komorbiditet, ve¢ mogu modulirati intenzitet
simptoma i terapijski odgovor. Strukturisana
procena psiholoskog opterecenja moze pomoci u
individualizaciji terapijskog pristupa.

Preterana dijagnostika moze imati
negativne posledice, ukljuuju¢i povecéanje
zdravstvenih troskova i pojac¢avanje zdravstvene
anksioznosti. Stoga je racionalan, postepeni
pristup od posebne vaznosti. Nakon pazljivo
uzete anamneze, fizikalnog pregleda i osnovnih
laboratorijskih testova, kod pacijenata bez
alarmnih znakova moze se postaviti pouzdana
dijagnoza IBS-a i zapoceti terapija bez dodatnih
invazivnih procedura.

Savremeni dijagnosticki koncept IBS-a
time odrazava razumevanje sindroma Kkao
poremecaja regulacije, u kojem je Kklinicki
obrazac simptoma od presudnog znacaja.
Ovakav pristup omogucava brzu identifikaciju
podtipa bolesti, smanjuje nepotrebne
intervencije i predstavlja osnov  za
personalizovani terapijski plan.

Terapija sindroma iritabilnog creva

Terapijski pristup sindromu iritabilnog
creva (IBS) zasniva se na kombinaciji edukacije
pacijenta, dijetetskih mera, farmakoterapije i, po
potrebi,  psiholoskih  intervencija. = Zbog
heterogenosti  patofizioloskih  mehanizama,
terapija mora biti individualizovana i usmerena
prema dominantnom podtipu bolesti (IBS-C, IBS-
D, IBS-M, IBS-U), kao i prema izraZenosti bola,
nadimanja i psihosocijalnih faktora.

Opsti principi terapije

Osnov leCenja Cini detaljna edukacija
pacijenta. Objasnjenje benignog toka bolesti i
uloge osovine mozak-crevo smanjuje
anksioznost i poboljSava terapijsku saradnju.
Vazno je naglasiti da IBS ima hronican,
fluktuirajuc¢i tok i da je cilj terapije kontrola
simptoma i poboljSanje kvaliteta Zivota, a ne
trajno izlecCenje.

Dijetetske mere:pretpostavka da su simptomi
IBS povezani sa ishranom, eliminacione dijete i
dodavanje  dijetetskih  vlakana retko
poboljSavaju simptome na duZi rok.Ishrana po
principu FODMAP dijete, koja ograni¢ava
fermentabilne oligosaharide, disaharide,
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monosaharide i polihidroksialkohole u ishrani,
moZe poboljsati simptome kod jednog od pet
pacijenata smanjujuci nadimanje i bol [18].

Individualna procena intolerancije na
laktozu, fruktozu i druge fermentabilne ugljene
hidrate moze biti korisna. Preterano restriktivne
dijete treba izbegavati zbog rizika od nutritivnih
deficita i negativnog uticaja na mikrobiotu.

Promene nacina zivota (redovna
fizicka aktivnost, adekvatan san i upravljanje
stresom) mogu doprineti ublazavanju simptoma.
Kod pacijenata sa umerenim i teskim
simptomima cesto je potrebna kombinacija
farmakoloskog i nefarmakoloskog pristupa [9].
Farmakoterapija se bira prema dominantnom
simptomu i podtipu bolesti.

FarmakoloSko lecenje IBS sa konstipacijom
(IBS-C)

Ciljevi terapije su povecanje ucestalosti i
poboljSanje konzistencije stolice, uz redukciju
bola i nadimanja.

Vlakna (psilijum, metilceluloza, kalcijum
polikarbofil) predstavljaju terapiju prve linije.
Meta-analize pokazuju umerenu efikasnost.
PSeni¢ne mekinje nisu pokazale znacajnu korist.
Osmotski laksativi (PEG, magnezijumove
mineralne vode) poboljsavaju konzistenciju
stolice i smanjuju naprezanje, ali imaju
ograniCen efekat na bol i nadimanje. Laktuloza i
sorbitol se ne preporucuju zbog nadimanja.
Stimulativni laksativi (sena, bisakodil) se
koriste kratkotrajno.

Kod pacijenata sa perzistentnim simptomima
primenjuju se sekretagogi i prosekretorni
lekovi:

Lubiproston (agonist CIC-2 kanala) poboljsava
konzistenciju stolice i smanjuje bol; najces¢i
neZeljeni efekti su mucnina i dijareja.
Plekanatid (agonist gvanilat ciklaze C)
povecava sekreciju i istovremeno smanjuje
visceralnu osetljivost; efikasan deluje i na bol.
Tenapanor (inhibitor = Na+/H+ izmene)
poveéava sadrZaj vode u stolici i smanjuje
abdominalni bol.

Tegaserod (5-HT4 agonist) moZe se razmotriti
kod Zena mladih od 65 godina bez
kardiovaskularnog rizika.

Prokinetik  prucaloprid  selektivni
agonist 5-HT4 receptora , stimuliSe peristaltiku
kolona, posebno kada postoje simptomi
hroni¢ne opstipacije i 1o§ odgovor na prethodne
lekove
Kod izraZenog bola i visceralne
hipersenzitivnosti, narocito uz anksioznost ili
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depresiju, mogu se primeniti SSRI -selektivni
inhibitori preuzimanja serotonina ili SNRI -
inhibitori preuzimanja serotonina i
noradrenalina, dok TCA - tricikli¢ni antidepresivi
mogu biti korisni kod bola uz spor tranzit.
FarmakoloSko le¢enje IBS sa
dijarejom (IBS-D)
Dominantni simptomi su ucestale, tene stolice,
urgentnost i bol.
Loperamid je terapija prve linije. Poboljsava
konzistenciju stolice i smanjuje urgentnost, ali
ima ogranicen efekat na bol.
Eluksadolin (p-opioidni agonist i §-antagonist)
smanjuje dijareju i bol. Kontraindikovan je kod
pacijenata bez Zucne kese i kod osoba sa
povecanim rizikom od pankreatitisa.
Kod pacijenata sa sumnjom na malapsorpciju
zuc¢nih kiselina korisni su sekvestranti Zuc¢nih
kiselina (holestiramin).
Rifaksimin, neapsorptivni antibiotik, efikasan je
u redukciji nadimanja i globalnih simptoma;
efekat moze biti prolazan i terapija se moze
ponoviti kod relapsa.
Kod teSkih i refraktornih oblika mogu se
primeniti 5-HT3 antagonisti (alosetron,
ondansetron, ramosetron), koji smanjuju bol,
urgentnost i ucestalost stolica. Njihova primena
zavisi od regulatornih ogranicenja zbog retkog
rizika od ishemijskog kolitisa.
Antispazmodici (mebeverin, pinaverin, alverin,
ulje peperminta) ublazavaju bol delovanjem na
glatku muskulaturu.
Uloga neuromodulatora Centralni
neuromodulatori (SSRI , SNRI, TCA ) danas se
definiSu kao ,modulatori osovine crevo-mozak".
Koriste se u niZim dozama nego u psihijatriji i
imaju za cilj smanjenje visceralne
hipersenzitivnosti i modulaciju centralne obrade
bola.Meta-analize pokazuju da neuromodulatori
dovode do poboljSanja simptoma kod priblizno
jednog od cetiri do pet pacijenata. TCA su
pokazale najve¢u efikasnost u redukciji
abdominalnog bola.
Terapija IBS-M (mesSoviti tip)
IBS-M  karakteriSe smenjivanje dijareje i
konstipacije, Sto zahteva fleksibilan pristup.
Terapija se prilagodava dominantnom simptomu
u datom periodu, uz izbegavanje preterane
farmakoloske intervencije koja moZe dovesti do
oscilacija u tranzitu.
Antispazmodici 1 neuromodulatori imaju
centralnu ulogu, jer bol i nadimanje
predstavljaju zajednicki imenitelj razli¢itih faza
bolesti. Neuromodulatori uticu na visceralnu
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senzitivnost i vreme tranzita: TCA produZzavaju
tranzit, SSRI ga skracuju, dok SNRI deluju
pretezno analgetski.

Probiotici (posebno bifidobakterije) mogu
smanjiti nadimanje i bol. Meta-analize potvrduju
globalno poboljSanje simptoma kod priblizno
jednog od tri leCena pacijenta.

Terapija IBS-U (neklasifikovani tip)

Kod pacijenata koji ne ispunjavaju kriterijume za
jasnu Klasifikaciju, terapija je simptomatska i
individualizovana. Fokus je na kontroli bola,
nadimanja i regulaciji stolice, uz naglasenu ulogu
dijetetskih i psiholoskih intervencija.

Zakljuc¢ne osnove farmakoloskog terapijskog
pristupa:
e Lecenje IBS zahteva stepenasti pristup:
e Edukacija i dijetetske mere
e Terapija prema dominantnom
simptomu
e Uvodenje sekretornih modulatora ili
selektivnih lekova kod perzistentnih

simptoma
e Neuromodulatori kod izrazenog bola i
hipersenzitivnosti
e Psiholoske intervencije kod refraktornih
oblika [1]
Nefarmakolosko lecenje sindroma

iritabilnog creva

S obzirom na centralnu ulogu osovine crevo-
mozak u patogenezi sindroma iritabilnog creva
(IBS), psiholoske intervencije predstavljaju
vazan terapijski modalitet, narocito kod
pacijenata sa izrazenom visceralnom
hipersenzitivno$c¢u, anksioznoscu, depresivnim
simptomima ili hroni¢nim stresom. Njihova
primena zasniva se na dokazima o centralnoj
modulaciji bola i uticaju stresa na motilitet,
permeabilnost i imunolosku aktivaciju creva.
Psiholoske terapije obuhvataju kognitivno-
bihejvioralnu terapiju (KBT), hipnoterapiju
usmerenu na creva, relaksacione tehnike,
programe upravljanja stresom i druge
strukturisane intervencije. Meta-analize
pokazuju da psiholoski tretman znacajno
smanjuje rizik perzistencije simptoma.
Kognitivno-bihejvioralna terapija je
najopseZnije proucena metoda. Usmerena je na
prepoznavanje i modifikaciju maladaptivnih
misli i ponasanja koji pojac¢avaju percepciju bola
i odrZavaju zacarani krug anksioznosti i
visceralne hipersenzitivnosti. Randomizovane
studije potvrduju njenu superiornost u odnosu
na kontrolne intervencije.
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Hipnoterapija usmerena na gastrointestinalni
trakt deluje putem centralnih mehanizama
modulacije  visceralne percepcije. Studije
pokazuju  Klinicki  znaCajno  poboljSanje
simptoma nakon 6-12 nedelja terapije.
Relaksacione tehnike mogu poboljsati kvalitet
zivota, iako je njihov efekat na osnovne
simptome [BS-a manje konzistentan.

Zbog hroni¢nog toka bolesti, mnogi
pacijenti pribegavaju komplementarnoj
medicini. Akupunktura, prema dostupnim
analizama, verovatno nije superiorna u odnosu
na placebo. Dokazi za leCenje biljem su
ograniCeni, iako pojedina istrazivanja ukazuju na
mogucu korist individualizovanih pristupa.

Terapija IBS-a mora biti personalizovana.
Osnovu ¢ine edukacija pacijenta, racionalna
dijetetska intervencija i ciljana farmakoterapija.
Kod izraZene centralne senzibilizacije i
psiholoskih komorbiditeta, kombinacija
neuromodulatora i psiholoskih intervencija
Cesto daje najbolje rezultate. Individualizovan i
kombinovani pristup odrazava savremeno
razumevanje IBS-a kao heterogenog poremecaja
regulacije osovine crevo-mozak i omogucava
optimalnu kontrolu simptoma uz minimalno
terapijsko opterecenje pacijenta. [1]

Prikaz terapijskog pristupa kod IBS-C i
IBS-D je pokazan na slici 3.

Terapija IBS-C sa
dominantnom konstipacijom

Terapija IBS-D sa
dominantnom dijarejom

TERAPIJA PRVE LINLJE

TERAPLIA

e Psilijum
* PEG
« Mg mineralne vode

TERAPIJA DRUGE LINLJE

* Loperamid
* Eluksadolin
¢ Rifaximin

« Linaklotid ili plekanatid
* Lubiproston
e Prukaloprid

Bol ili nadimanje

Bol ili nadimanje

Antispazmodici
SSRI

Linaklotid
Psiholoske terapije

e & &

» Antispazmodici

* Tricikli¢ni antidepresivi (TCA)
¢ Eluksadolin

¢ Rifaximin

s Low-FODMAP dijeta

« Probiotici

¢ Psiholoske intervencije

Slika 3. Terapija IBS sa dominantnom konstipacijom i sa dominantnom dijarejom

Zakljucak

Sindrom iritabilnog creva predstavlja
Cest i hroniCan funkcionalni poremecaj koji
znacCajno naruSava kvalitet Zivota pacijenata.
Kod bolesnika koji ispunjavaju Roma IV
dijagnosticke kriterijume i nemaju alarmne
znake, dijagnoza se moZe postaviti na osnovu
pazljivo uzete anamneze, analize tipicnih
klinickih simptoma i fizikalnog pregleda, bez
potrebe za opseZnom dijagnostikom. Nasuprot
tome, prisustvo alarmnih simptoma, pojava
tegoba nakon pedesete godine Zivota, pozitivna
poroditna anamneza na kolorektalni karcinom,
kao i sumnja na celijakiju ili hroni¢nu
inflamatornu bolest creva, zahtevaju dodatnu
laboratorijsku, slikovnu i endoskopsku obradu.

LeCenje IBS-a zapocinje detaljnim
objasnjenjem prirode poremecaja i uveravanjem
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pacijenta da se ne radi o malignoj ili Zivotno
ugrozavajucoj bolesti. Terapija je dugorocna i
individualizovana, usmerena na dominantne
simptome i njihov intenzitet. Osnov leCenja ¢ine
edukacija, dijetetske mere i ciljana
farmakoterapija, dok kod pacijenata sa
izrazenom visceralnom hipersenzitivno$éu i
psiholoskim komorbiditetima znacajnu ulogu
imaju neuromodulatori i psiholoske intervencije.
UspeSno lecenje zahteva Kkontinuiranu i
konstruktivnu saradnju izmedu pacijenta i
lekara, uz po potrebi uklju¢ivanje drugih
specijalista. Multidisciplinarni i personalizovani
pristup odrazava savremeno razumevanje IBS-a
kao poremecaja regulacije osovine crevo-mozak
i omogucava optimalnu kontrolu simptoma uz
oCuvanje kvaliteta Zivota.
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