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S a % e t a k : Moguénost da neki faktor porekla iz hrane doprinosi zapaljenju
sluzokoZe i nutriciona potpora, predstavljaju osnove za dijetnu i nutritivnu terapiju
u inflatornoj bolesti creva. Totalna parenteralna nutricija moze biti korisna samo
kod bolesnika sa teskom pothranjeno$¢u ili sa nemoguéno$éu da prihvate i iskoriste
enteralnu ishranu. U ulceroznom kolitisu ni elementarna, ni totalna parenteralna
ishrana ne smanjuju zapaljenje. Enteralna ishrana pobolj$ava simptome, posledice
zapaljenja i stanje uhranjenosti u Kronovoj bolesti, mada je u indukciji remisije
povoljno dejstvo slabije u odnosu na kortikosteroide. Polimerni preparati znatno su
ukusniji i jeftiniji u odnosu na elementarne, i pri tome podjednako efikasni. Enteralna
ishrana le€enje je izbora za neke posebne grupe bolesnika, kao 3to su deca, jer se
kod njih javlja i poremeéaj rasta zbog pothranjenosti. U remisiji Kronove bolesti
primena preparata ribljeg ulja koje sadr?i w-3-masne kiseline bila je efikasna u
smanjivanju broja recidiva, ali bolesnici tesko podnose unos velikih koli¢ina ribljeg
uljaineZeljene efekte, kao $to je muenina, proliv i zadah na ribu.

Dodavanje folne kiseline neophodno je kod primene sulfasalazina koji ometa
njenu apsorbciju, kao i kod le¢enja metotreksatom koji je antagonist folne kiseline.
U slu¢aju produZenog le¢enja kortikosteroidima, neophodno je dodavati kalcijum
ivitamin D. Nakon resekcije ileuma neophodna je primena liposolubilnih vitamina
ivitamina B12.

Iako ne postoji univerzalna dijeta, isklju¢ivanje itarica, mle¢nih proizvoda,
kvasca i masti, posebno triglicerida dugih lanaca, produzava remisiju u veéine
bolesnika. Ishrana bogata dijetnim vlaknima nema direktan povoljan efekat u
inflamatornoj bolesti creva, ¢ak moZe pogorati proliv provokacijom peristaltike.
Kod izraZene malapsorpcije Zu¢nih soli potrebno je smanjivanje unosa masti putem
hrane, naro&ito masnih kiselina dugih lanaca.

Pored lekova za odr¥avanje remisije, cikli¢na primena enteralne ishrane,
odredivanje sastava rastvora za enteralnu ishranu, a posebno vrsta masti, primena
ribljeg ulja, ili individualna ishrana, mogu biti nutritivne strategije u cilju produzenja
remisije inflamatorne bolesti creva.

Kljuéne reéi: nutricija, enteralna ishrana, inflamatorna bolest creva, ulcerozni
kolitis, Kronova bolest.
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Summary: Nutritional support, and the possibility that some factors
originating from food may cause mucosal inflammation, are rationale for diet and
nutritional therapy in inflammatory bowel disease. Total parenteral nutrition may
be useful only in patients with severe malnutrition or those who are intolerant to
enternal nutrition. In ulcerative colitis neither elemental, nor total parenteral nutri-
tion may decrease inflammation. Enternal nutrition ameliorates symptoms and
consequences of inflammation and improves nutritional status in Crohn’s disease,
but corticosteroids of inflammation and improves nutritional status in Chron’s dis-
ease, but corticosteroids are more effective in induction of remission. Polymeric
formulations are equally effective, more palatable and less expensive than elemen-
tal. Enteral nutrition is treatment of choice for some particular subgroups of pa-
tients, such as children due to growth impairment. In Crohn’s disease in remission
administration of fish oil formulations which contain w-3-fatty acids was effective
in decreasing the number of recidives, but patients dislike high fish oil intake and
adverse effects, such as nausea, diarrhea and fishy breath.

Supplementation of folic acid is necessary along with sulfasalazine adminis-
tration which alters it’s absorption, as well as with metotrexate which is folic acid
antagonist. In the case of prolonged corticosteroid treatment it is obligatory to
supplement calcium and vitamin D. After ileal resection administration of lipo-
soluble vitamins and B12 is mandatory.

Although there is no universal diet, exclusion of cereals, diary products, yeast
and lipids, particularly long chain triglicerids, prolong remission in majority of pa-
tients. Diet fibers haven’t direct beneficial effect in inflammatory bowel disease,
moreover is can worsen diarrhea by provocation of motility. In severe bile acid
malabsorption it is obligatory to lower food lipid intake, particularly long-chain fatty
acids.

Besides medications for maintaining remission, cyclic administration of
enternal nutrition, fish oil, and individually adjusted diet, may be additional strat-
egies for maintenance of remission in inflammatory bowel disease.

Uvod

U terapiji inflamatorne bolesti creva (IBC), ulceroznog
kolitisa (UC) i Kronove bolesti (CD), koristi se vise kategorija
lekova, kao $to su aminosalicilati, kortikosteroidi, imunosupresivni
lekovi, antibiotici i dr. Medutim, heterogenost ispoljavanja IBC,
uz nedovoljno poznavanje patogeneze, uslovljava da i pored
postojanja $iroke lepeze terapijskih opcija, glavne ciljeve, uvodenje
bolesti u stanje remisije i njeno odrZavanje, najée$ée nije
jednostavno postiéi.
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Osnovi za dijetnu i nutritivnu terapiju u IBC su moguénost da
neki faktor porekla iz hrane doprinosi otpoc¢injanju ili pojacanju
zapaljenja sluzokoZe i nutriciona potpora bolesnicima sa
malnutricijom, malapsorpcijom i eksudativhom enteropatijom (1).
Mada su napori da se odredi patofizioloski mehanizam dejstva bili
neuspesni, nutritivna terapija moZe ublaZiti inflamaciju, ali i
poboljati uhranjenost.

Brojni, Cesto lako popravljivi nutritivni poremedéaji Cesto se
previde kod bolesnika sa IBC, §to moZe imati ozbiljne posledice (2).
CD je &esto komplikovana pothranjeno$¢u po tipu proteinsko-
kalorijske malnutricije, pri ¢emu je nutritivna potpora vaZna za
odrfavanje normalnog funkcionisanja organizma i sprecavanje
gubitka suve mase (3). Ipak, analiza sastava organizma moZe ukazati
na specifi¢nosti ovog procesa i razlike u odnosu na obi¢no gladovanje,
s obzirom da se metabolicki efekti inflamacije sve viSe raspoznaju (4).

Totalna parenteralna nutricija

Totalna parenteralna nutricija (TPN) moZe biti korisna samo
kod bolesnika sa teSkom pothranjenoséu ili sa nemoguéno$éu da
prihvate i iskoriste enteralnu ishranu, $to predstavlja op$tu indikaciju
(3). Medutim, mora se imati na umu da pojedine studije ukazuju da
TPN mo?Ze biti od znacaja i u kauzalnoj terapiji CD (5).

Enterociti dobar deo energije pribavljaju iz sadrzaja creva, pre
svega glutamin i masne kiseline kratkih lanaca. Pored toga, w-3-
masne kiseline koje se nalaze u crevnom sadrZaju su sna%an &inilac
protiv zapaljenja. I brojni drugi sastojci crevnog sadr?aja imaju
koristan efekat za organizam. Ako se pored toga uzmu u obzir cena
i komplikacije TPN, pre svega one koje poti¢u od centralnog venskog
katetera, u odsustvu kontraindikacija enteralna ishrana nesumnjivo
ima prednost u odnosu na parenteralnu.

Nutritivna terapija u ulceroznom kolitisu

U UC ni elementarna ishrana niti TPN ne smanjuju zapaljenje
(6). Cinjenica da epitel kolona dobija znacajnu koli¢inu energije iz
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masnih kiselina kratkih lanaca koje se nalaze u lumenu creva (pre
svega acetata, propionata i butirata), moZe objasniti za$to su studije
sa mefovitim masnim kiselinama kratkih lanaca ili klizme sa
butiratima imale, doduse razli¢ite, dobre rezultate (7), i da rutinska
totalna parenteralna nutricija nema povoljan efekat kod bolesnika
sa UC. Klini¢ki parametri, znaci zapaljenja, stanje uhranjenosti, i
procenat bolesnika u remisiji i sa kolektomijom, nisu se znacajno
razlikovali kod grupi bolesnika sa umerenim i teskim oblicima UC
le¢enih sa TPN u odnosu na bolesnike na oralnoj ishrani (5).

Nutritivna terapija u Kronovoj bolesti

Nasuprot rezultatima primene u UC, enteralna ishrana
pobolj$ava simptome, posledice zapaljenja i stanje uhranjenosti u
CD (8). Mehanizam kojim enteralna ishrana indukuje remisiju u
CD nije jasan, ali se pretpostavlja da odmor creva, smanjeno
opteredenje antigenima, nutritivni efekti, obezbedivanje trofi¢kih
amino-kiselina, modifikacija crevne flore, smanjenje sinteze
inflamatornih eikozanoida, uticaj na intestinalni permeabilitet, ili
fekalni pH mogu imati uticaja (9).

Meta-analizom 8 randomiziranih, kontrolisanih studija sa 413
bolesnika koje su ispitivale efekat enteralne ishrane u indukciji
remisije u aktivnoj CD pokazano je povoljno dejstvo, mada slabije
u odnosu na le€enje kortikosteroidima (Tabela 1) (8), $to je potvrdila
i druga meta-analiza (10).

Elementarni i polimerni preparati

Razlozi za primenu elementarnih dijeta uklju¢uju obezbedivanje
vecih koli¢ina glutamina koji je izvor energije za epitel tankog creva,
smanjenje stvaranja eikozanoida iz masnih kiselina, i smanjenje
antigenih i adjuvantnih odgovora na bakterije i fragmente lipida u
lumenu creva (6, 8). Efikasnost elementarne ishrane izgleda da zavisi
od koli¢ine triglicerida dugih lanaca (negativna korelacija) (11).
Elementarna ishrana je delotvorna u pobolj§anju stanja uhranjenosti
bolesnika, verovatno pomoéu brfeg ponovnog uspostavljanja
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normalne propustljivosti zida creva, $to moZe doprineti smirivanju
bolesti pomoéu smanjenja kontakata sa razli¢itim antigenima koji
mogu ostetiti sluzokozu (12). Randomizirana kontrolisana studija
pokazala je da je elementarna ishrana efikasna kao i steroidi u
indukciji remisije u blagim i umereno te$kim oblicima (12).

Ipak, mora se ista¢i da su polimerni preparati za enteralnu ishranu
znatno ukusniji i pri tome i zna&ajno jeftiniji u odnosu na elementarne
(13). Takode, meta-analiza 5 istraZivanja na ukupno 134 bolesnika
nije utvrdila bilo kakvu razliku u uspe$nosti elementarnih i preparata
koji su sadrzavali molekule veée od elementarnih, ukljucujuéi i
procenat recidiva nakon 1 godine (Tabela 1) (8).

Nedavno, prvo duplo-slepo, randomizirano istra%ivanje
potvrdilo je zaklju¢ak prethodne meta-analize u pogledu uporedenja
efekta dve vrste preparata za enteralnu ishranu, koji su se razlikovali
u molekulima azotnih materija —amino-kiseline i intaktni proteini,
kod bolesnika sa aktivnom CD (14). Nisu utvrdene statisti¢ki
signifikantne razlike uspesnosti le€enja u pogledu broja bolesnika
koji su uvedeni u remisiju ili kod kojih je le¢enje bilo neuspesno,
kao i stepena pobolj§anja stanja bolesnika izraZenog preko smanjenja
CDALI i koncentracije CRP u krvi (Tabela 2). Uopste uzevsi,
enteralna ishrana bila je efikasna u 63% lecenih bolesnika.

S obzirom da se smatra da glutamin spreava poremedaj
propustljivosti zida creva, $titi protiv atrofije sluzokoZe creva, i
pobolj$ava balans azota u organizmu, sprovedeno je duplo-slepo
randomizirano, kontrolisano istraZivanje kod 18 dece sa aktivnom
CD koja su le¢ena u toku 4 nedelje sa dve vrste polimernih dijeta,
standardnom sa malo glutamina (4% aminokiselina) ili obogaéenom
glutaminom (42% aminokiselina), radi uporedenja terapijskog
efekta (15).

U ovoj studiji nije bilo zna&ajne razlike u broju dece koja su
uvedena u remisiju: 55.5% (5/9) (standardna dijeta) prema 44.4%
(4/9) (grupa na obogaéenoj ishrani) (p = 0.5). Cak je pobolj$anje
stanja dece, izraZeno preko srednjeg pedijatrijskog CDAI, bilo
znadajno izraZenije u grupi le¢enoj standardnim preparatom (p =
0.002), dok dvoje dece u grupi le¢enoj preparatom obogaéenim
glutaminom nije podnosilo ovu ishranu (15).
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Posebne indikacije za enteralnu ishranu

Kontrolisane studije pokazale su da je enteralna ishrana le¢enje
izbora za neke posebne grupe bolesnika, kao $to su deca sa CD, jer se
kod njih javlja poreme¢aj rasta (9, 16). Enteralna ishrana je narocito
efikasna kod dece sa CD tankog creva (17). Studija kod dece koja su
prvobitno uspe$no le€ena isklju¢ivo enteralnom ishranom, pokazala
je da nastavak terapije dopunskom noénom enteralnom nutricijom
uz normalnu ishranu dovodi do produZenja trajanja remisije (p <
0.02) i poboljsava rast (18). Pored toga, enteralnu ishranu kao
primarnu terapiju treba razmotriti kod bolesnika sa nepotpunom
opstrukcijom tankog creva, teSkom i bolnom perianalnom bolesti,
neuspehom kortikosteroida da indukuje remisiju u aktivnoj CD,
grani¢nom insuficijencijom creva (4).

Antioksidansi

Patogenetski znacaj oksidativnog stresa u IBC indukovao je
randomizirano, duplo-slepo, placebo-kontrolisano istraZivanje
tromese&nog dodavanja antioksidanasa normalnoj ishrani u bolesnika
sa CD u remisiji (19). Koncentracije selena, vitamina Ci vitamina E
u serumu, aktivnost superoksid dizmutaze i ukupni antioksidantni
status bili su znatajno (p < 0.05) pobolj$ani nakon tretmana, pri
gemu se nakon lecenja nisu razlikovali u odnosu na vrednosti
kontrolne grupe. Dodatak w-3 masnih kiselina, zajedno sa
antioksidansima znac¢ajno (p < 0.05) je smanjio procenat arahidonske
kiseline i poveéao procenat eikozanoida smanjene proinflamatorne
aktivnosti, eikozapentanoi¢ne i dokozaheksanoi¢ne kiseline i u
fosfolipidima plazme i u masnom tkivu (19).

Riblje ulje

Velike doze ribljeg ulja smanjuju zapaljenje, jer -3 masne
kiseline kompetitivnom inhibicijom skreéu metabolizam
arahidonske kiseline od leukotrijena B4, ka stvaranju manje
proinflamatornih metabolita derivata leukotrijena C ili D klase.
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Medutim, bolesnici ne podnose unos velikih koli¢ina ribljeg ulja i
neZeljene efekte, kao §to je mucnina, proliv i zadah na ribu. Stoga
je formiran novi preparat sa omotaem otpornim na Zeludadnu
kiselinu bar 30 minuta, $to dovodi do kasnijeg oslobadanja ribljeg
ulja i manjeg prisustva u Zelucu, a time i do pobolj$anja
podnosljivosti. Kod bolesnika sa CD u remisiji, primena ovog
preparata u dozi koja sadr?i 2.7 g w-3-masnih kiselina dnevno bila
je efikasna u smanjivanju broja recidiva: 28% (n=11) prema 69%
(n=27); P < 0.001, u odnosu na placebo (20). Takode i na kraju
prve godine ledenja, povoljan efekat u odrZavanju remisije je
ostvaren, s obzirom da je 59% (n=23) bolesnika ostalo u remisiji
prema 26% (n=10); P = 0.003. Pored toga, bolesnici su dobro
podnosili ovaj preparat, s obzirom da je svega 4 od 39 bolesnika u
grupi le¢enoj ribljim uljem i 1 od 39 bolesnika placebo grupe moralo
da odustane od daljeg le¢enja zbog proliva (20). Razlog za ovo
pobolj$anje bio je smanjenje doze ribljeg ulja neophodnog da se
postigne ugradivanje masnih kiselina u fosfolipide membrana na
treéinu. Ipak, neophodno je napomenuti da su opisani i slu¢ajevi
egzacerbacije krvarenja nakon primene visokih doza ribljeg ulja (21).

Vitamini i minerali

Dodatak vitamina i minerala neophodan je kod nekih
bolesnika sa IBC kao dodatak rutinskoj nutritivnoj terapiji.

Kod bolesnika koji se le¢e sulfasalazinom potrebno je dodavati
folnu kiselinu s obzirom da ovaj lek ometa njenu apsorpciju i moze
dovesti do poremeéaja u stvaranju krvnih elemenata. Mehanizam
dejstva metotreksata podrazumeva antagonizam sa folnom
kiselinom, te je potrebno dodavati je i u ovom slu¢aju.

U sluéaju produZenog le¢enja kortikosteroidima neophodno
je dodavati preparate kalcijuma i vitamin D, s obzirom da ovi lekovi
smanjuju apsorpciju kalcijuma u crevima i reapsorpciju u bubrezima,
$to ima za posledicu sekundarni hiperparatireoidizam.

Nakon resekcije ileuma neophodna je primena liposolubilnih
vitamina A, E, K i D, kao i vitamina B12, koji se resorbuju u
terminalnom ileumu.
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Oligoelementi su klju¢ni sastojci viSe antioksidanasa. Stoga je moguée
da njihov deficit u IBC remeti odbrambene mehanizme protiv
oksidativnog osteéenja, i to u uslovima poveéanog stvaranja slobodnih
radikala. Bolesnici sa aktivnim UC imali su zna¢ajno niZe gvozde, selen
i glutation peroksidazu u plazmi, a cink i metalotionein u tkivu, dok su
koncentracije gvozda i glutation peroksidaze bile povisene u sluzokoZi, u
odnosu na bolesnike u remisiji i sa sindromom iritabilnog creva (22).
Ovi poremecaji koncentracija oligoelemenata i antioksidansnih enzima
u plazmi i sluzokoZi kolona bolesnika sa UC mogu uzrokovati smanjenje
odbrane protiv slobodnih radikala i time doprineti zapaljenskom procesu.

Nutritivni pristup le¢enju malapsorpcije Zué¢nih soli

Dijetalni pristup le¢enju izraZene malapsorpcije Zu¢nih soli sa
steatorei¢nim prolivom podrazumeva smanjivanje unosa putem
hrane (obi¢no smanjenje na 50%) i odstranjivanje namirnica koje
sadrZe masne kiseline dugih lanaca. Trigliceridi srednjih lanaca se
lak3e hidrolizuju pankreasnom lipazom i ne iziskuju stvaranje micela
za apsorpciju, ali su pri tome skupi, neukusni i donekle imaju
katarkti¢ki efekat u veéim dozama (23). Deficit vitamina
rastvorljivih u mastima mora se korigovati davanjem njihovih
hidrosolubilnih formi ili parenteralno, uz dodatnu korekciju
kalcemije. Kod bolesnika sa poveéanim izlu¢ivanjem oksalata,
ograni¢avanje unosa hrane bogate oksalatima (¢aj, ¢okolada, pica
tipa kole, kao i pojedina voé¢a i povréa) je obavezno, uz davanje
kalcijum citrata u cilju precipitiranja oksalata iz hrane u crevu, pri
gemu citrat u urinu spreava poveéanje kalkulusa (24).

ijeta

Ne postoji univerzalna dijeta koja moZe pomoéi svakom bolesniku,
tako da svaki pacijent mora odrediti individualnu dijetu, na kojoj ée
biti bez simptoma, sa identifikacijom vrsta hrane koje uti¢u na aktivnost
bolesti (11, 13). Dijeta varira od bolesnika do bolesnika, ali isklju¢ivanje
Zitarica, mle¢nih proizvoda, kvasca i masti, posebno triglicerida dugih
lanaca, produZavaju remisiju kod vecine bolesnika (11).
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Brojne studije pokazale su da ishrana bogata vlaknima nema

direktan povoljan efekat kod bolesnika sa IBC
pogorsati proliv provokacijom peristaltike.

Terapijske opcije

(25). Stavige, mo¥e

Pored lekova za odrZavanje remisije, cikli¢na primena enteralne
ishrane, odredivanje sastava rastvora za enteralnu ishranu, a posebno
vrsta masti, primena ribljeg ulja, ili individualna ishrana, mogu biti
nutritivne strategije da se produZi remisija bolesti (9).

Tabela 1. — Meta-analiza studija enteralne nutricije kao
primarne terapije aktivne CD (8).

Uporedenje Studije No.  Bolesnici No. Pooled  Relapsi nakon
odds ratio 1 godine

Enteralna nutricija —

steroidi 8 413 0,35 NS

Elementarne — Neele

mentarne formulacije 5 134 0,87 NS

Tabela 2. — Uporedenje elementarnih i polimernih preparata za enteralnu
ishranu u leenju aktivne CD (14)

Dijeta Polimerna Elementarna p
Klini¢ka remisija 6/11 (55%) 8/10 (80%) NS
Neuspeh le¢enja 3 2 NS
Smanjenje CDAL:

-za: 303+27 359467 NS
-na: 97+11 112£19

Smanjenje CRP:

-za 16£5 62+20 NS
-na: 4+1.6 9+6
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