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Przelomowe odkrycia i koncepcje po Il wojnie §wiatowej

Odkrycia 1 idee w gastroenterologii

Gastroenterologia doswiadczalna i kliniczna rozpoczeta
rozwija¢ sie dynamicznie po odkryciu przez W. Prouta
(UK) w 1823 r. kwasu solnego w zotadku, ktérego wydzie-
lanie przy udziale nerwéw btednych na drodze odruchow
bezwarunkowych i warunkowych zostato udokumentowane
w 1895 r. przez |.P. Pawtowa (St. Petersburg). Wkrétce
potem badacze angielscy dowiedli doswiadczalnie, Ze
wydzielanie Zotgdkowe jest stymulowane gtéwnie przez
hormon, gastryne (J.S. Edkins, 1904), a wydzielanie
trzustkowe przez hormony jelitowe — sekretyne (E. Bayliss,
1902) i cholecystokine (CCK) (A. lvy, 1928). Na podstawie
tych badan ustalit sie poglad, ze wydzielanie gtéwnych
gruczotéw trawiennych podlega neuro-hormonalnej regulaciji.

Wraz z wyosobnieniem, poznaniem struktury chemicz-
nej i synteza hormonoéw zotadkowo-jelitowych (R. Gregory,
V Mutt, 1967-1972) znalazly one zastosowanie do préb
czynnosciowych wydzielania zotgdkowego (gastryna i his-
tamina) i trzustkowego (sekretyna i CCK). Liczne badania
czynnosci dokrewnych zotadka i jelit pozwolity w latach
1960.-1980. na odkrycie licznych hormonow peptydowych
0 dziataniu wplywajacym na komoérki docelowe (gruczotowe,
miesniowe, mikrokrgzenie) oraz na uwalnianie innych
hormondéw, w tym somatostatyny, hamujacej parakrynnie
uwalnianie gastryny w Zotadku, neuropeptydu uwalniaja-
cego gastryne (GRP) i peptydu hamujacego uwalnianie
gastryny (GIP) w zotadku, motyliny, hormonu pobudzaja-
cego motoryke zotadkowo-jelitowa, wazoaktywnego pep-
tydu jelitowego (VIP) i neurotensyny o dziataniu naczynio-
rozkurczowym w jelitach, epidermalnego czynnika wzrostu
(EGF) o dziataniu troficznym i przyspieszajacym gojenie
btony $luzowej zotadka i jelit (za co S. Cohen otrzymat
w 1986 r. Nagrode Nobla), peptydu YY i polipeptydu
trzustkowego (PP) — hamujacych wydzielanie trzustkowe
oraz hormondéw pobudzajacych (grelina, oreksyna) lub
hamujgcych przyjmowanie pokarmu (leptyna, CCK). Te
ostatnie hormony dziatajg na narzady docelowe (osrodki
pokarmowe podwzgorza) poprzez pobudzenie lub hamo-
wanie nerwéw aferentnych i osrodkéw podwzgdérzowych
przez krotkie lub dtugie odruchy trzewne, tworzace ,dwu-
kierunkowg o0$ jelitowo-moézgowg”. Badania nad tymi
licznymi hormonami wskazuja, ze ukfad trawienny jest
niezwykle bogatym w wiele ré6znych hormonéw i neuro-
hormondéw, ktére wspétdziatajg z aferentnymi i eferentnymi
nerwami ukfadu autonomicznego w regulacji bardzo zto-
zonych funkcji pokarmowych, wydzielniczych, motorycz-
nych i krgzeniowych Zotadka, trzustki i watroby. Poza
hormonami, przewdd pokarmowy wytwarza wiele lokalnie
dziatajgcych czynnikéw ochronnych jak prostaglandyny
serii E (produkt cyklooksgenazy-2), tlenek azotu (NO),
produkt syntazy NO (NOS), peptyd pochodny genu kalcy-
toninowego (CGRP), histamina, produkt dekarboksylaciji
histydyny, melatonina powstajaca z L-tryptofanu o silnym
dziataniu anty-oksydacyjnym i ochronnym.

Blizsze poznanie patogennego dziatania kwasu
solnego na btone $luzowg zotgdka i dwunastnicy, efektow
uszkodzenia tej btony przez niesterydowe leki przeciw-
zapalne (NLPZ), stany stresowe lub niedokrwienie stato
sie mozliwe dopiero po wprowadzeniu do uzytku klinicz-
nego metod endoskopowych, w czym miat poczatkowo
(1882-1887) swdj udziat J. Mikulicz-Radecki, profesor
chirurgii Uniwersytetu Jagiellonskiego; a na poczatku XX w.
R. Schindler, ktéry uzyt do tego celu ,pot-gietkiego”, wielo-
soczewkowego endoskopu. Jednak trudnosci w manew-
rowaniu tym przyrzadem i obecnos¢ tzw. martwych pdl,
niemoznos¢ ogladania dna zotadka i opuszki dwunastnicy

oraz pobierania bioptatow biony $luzowej do badania
histologicznego stanowity istotng przeszkode w diagnostyce
gornego odcinka przewodu pokarmowego. Przetomowe
znaczenie dla gastroenterologii miato wprowadzenie
przez B. Hischowitza (USA, 1958) w petni gietkiego
fibroskopu, ktory zastapit endoskop Schindlera-Wolfa.
Fibersoskop nie tylko pozwalat na ogladanie przetyku,
zotadka i dwunastnicy, ale takZze na radykalne leczenie
endoskopowe wielu schorzeh (mukosektomia, polipektomia,
sfinkterektomia, ewakuacje ztogéw z przewoddw zétciowych
i trzustkowych, hamowanie krwotokéw z gérnego i dolnego
odcinka przewodu pokarmowego oraz prowadzenie badan
przesiewowych i profilaktycznych jelita grubego w kierunku
raka jelita grubego. Nowsze nabytki technologiczne jak
endoskopia fluorescencyjna, kapsutka do badan przewodu
pokarmowego na catej jego dlugosci, ultrasonografia
i laserowa konfokalna mikroskopia skaningowa czekajq
na wdrozenie i ocene przydatnosci diagnostycznej. Ostatnio,
gtéwnie gastroenterolodzy japonscy, podejmujg proby
resekcji lokalnych zmian dysplastycznych i nowotworowych
zotgdka przy uzyciu gastrostropii.

W oparciu o badania L. Dragstedta (USA), ktory
wykazat duzg skutecznos¢ pniowej, a potem selektywnej
i wysoce selektywnej wagotomii w leczeniu choroby wrzo-
dowej i jej powiktan, metoda ta w latach 1970.-1980.
znalazta szerokie zastosowanie w leczeniu choroby wrzo-
dowej i jej powiktan. Obecnie stracita na znaczeniu
z powodu wprowadzeniu do praktyki klinicznej silnych
i bezpiecznych srodkéw hamujacych wydzielanie zotgd-
kowe HCL jak inhibitory receptoréw histaminowych Ha,
ktore wykryt J.W. Black (UK) w 1972 r., otrzymujac za to
Nagrode Nobla w 1988 r., oraz ,blokery pompy protonowej”
(H"K*-ATPazy) komoérek oktadzinowych, ktére otrzymat
G. Sachs (USA), wykazujgce silniejsze i diuzsze dziatanie
hamujgce wydzielanie HCI niz H,-antagonisci.

Nie ulega watpliwosci, ze przelomowym osiggnieciem
XX wieku byto wyosobnienie i hodowla z bioptatow
Sluzowki zotadka spiralnych bakterii Helicobacter pylori
przez dwu australijskich gastroenterologdéw: B. Marshalla
i R. Warrena oraz potwierdzenie udziatu tych bakterii
w patogenezie zmian zapalnych Zotadka i wrzodu tra-
wiennego, oraz prawdopodobnie takze raka zotadka, za
co otrzymali oni w 2005 r. Nagrode Nobla. Liczne badania
w wielu osrodkach, w tym takze w Polsce, wykazaly, ze
zakazenie nabywa sig¢ zwykfe w dziecinstwie i ze wzrasta
ono z wiekiem tak, iz okoto potowa ludzkosci, szczegdlnie
w krajach rozwijajacych sie posiada infekcje H. pylori
i zwigzane z nig zmiany zapalne btony Sluzowej, a okoto
15% zakazonych wykazuje rézne objawy dyspeptyczne,
i owrzodzenia zotadkowo-jelitowe. Najwazniejsze sg
korzystne wyniki leczenia zakazenia, ktore potwierdzity
skutecznos¢, opartg na stosowaniu antybiotykdw i lekéw
hamujacych wydzielanie zotadkowe, metody ,eradykacji’
H. pylori nie tylko w leczeniu zaburzen dyspeptycznych
zotadka, ale przede wszystkim nawrotdw sezonowych
wrzodu trawiennego i cofania sie zmian zapalnych btony
$luzowej. Obecne badania zmierzajg do wyjasnienia roli
H. pylori w patogenezie karcinogenezy zotadka i podjecia
skutecznych sposobéw zapobiegania zanikowym zmia-
nom zapalnych zotgdka i rozwoju w nim raka zotadka na
tle infekcji H. pylori.
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