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RISCURI GASTROENTERITA INFECTIOASA

• Dupa gastroenterita acuta bacteriana, pana 
la o treime din pacienti vor avea tulburari 
functionale gastrointestinale prelungite

• O parte din cei afectati vor indeplini 
criteriile de diagnostic pentru PI-IBS
(sindromul de intestin iritabil postinfectios)



MAGNITUDINEA GASTROENTERITEI INFECTIOASE

• Diareea infectioasa – una din cele mai frecvente 
afectiuni in lume:

• 1 bilion cazuri / an- la varste < 5 ani
• Un copil are: 

• 6-7 episoade /an tari in curs de dezvoltare
• 1-2 episoade /an tari dezvoltate

• Majoritatea indivizilor cu diaree bacteriana acuta 
se vindeca in mai putin de 5 zile

• 7-31% vor dezvolta sindrom de intestin iritabil , 
postinfectios (PI-IBS)



Epidemiologia diareei infectioase
• Global in lume:

• Media episoadelor infectioase anuale = 3
• La copii:

• Conditii sanitare precare: 8 episoade in primul an de viata, 
mai frecvent bacterii, paraziti

• Conditii sanitare bune: episoade mai putine, probabil virale
• Anglia:

• 1 din 5 persoane pe an are un episod de diaree 
• Majoritatea cazurilor sunt neraportate
• La copii mici: predomina infectiile virale
• Infectiile bacteriene (Campylobacter)

• grupa 30-39 ani – 16%
• grupa 1-4 ani – 6,7%



RISC MARE LA VARSTA MICA

• UK – studiu enterite cu Campylobacter – incidenta 
2 varfuri: 1-4 ani si 15-24 ani

• Tari in curs de dezvoltare
• Infectii precoce (<2 ani)
• Incidenta infectiilor simptomatice scade rapid la adult



IBS - EPIDEMIOLOGIA   IN LUME

• Prevalenta IBS variaza intre 1,1% si 45%, dupa 

studii populationale in diverse tari

• Rata medie a prevalentei – 5-10% pentru multe 

tari europene, SUA si China 

• Prevalenta foarte joasa Iran 5,8%, India 4,2%

• Tari dezvoltate din Asia – similar tarilor vestice



• IBS si  Westernizare rapida:
• Ameliorare igiena
• Supraaglomerare 
• Stress
• Modificari ale dietei

• Exemplu: prevalenta in Singapore in 10 ani de 
industrializare creste de la 2,3% la 8,6%

• Exista diferente 
• Intre  tarile vestice si din tarile in curs de 

dezvoltare
• In functie de varsta: grad mai mare de 

inflamatie la adult .



Enck et al, Nat Rev Dis Primers. 2016 ; 2: 16014. doi:10.1038/nrdp.2016.14.



Mecanismele gastroenteritei
• Diareea infectioasa:

• Creste secretia apoasa + electroliti in intestinul 
subtire

• Scade absorbtia in intestinul subtire si 
intestinul gros

• Coexista doua mecanisme
• Enterotoxine (Vibrio cholerae, E. coli) – secretie 

profuza crescuta
• Scaderea absorbtiei intestinale – leziuni de 

mucoasa provocate de germeni enteroinvazivi 
(Salmonella, Shigella, Yersinia)



Infectiile bacteriene invazive 
Leziuni celulare

• Stimularea raspunsului imun
• Activarea nervilor enterici
• Activarea celulelor mastocitare

• Provoaca infiltrat inflamator acut:
• Eliberare mediatori proinflamatori
• Stimulare secretie

• Clinic ulceratii, sangerare



Infectii virale
• Diaree apoasa de scurta durata
• Leziuni tisulare minime

• Ex.: infectia cu Norovirus: 
• Creste turnover-ul enterocitelor si apoptoza 

• Suprafata viloasa redusa 50%
• Relaxarea jonctiunilor stranse
• Creste permeabilitatea 
• Cresc limfocitele intraepiteliale (nu polinucleare)



Tulburarile intestinale functionale 
postinfectioase depind de 

• Extinderea si distributia inflamatiei
• Durata si  varsta (copil, tanar, adult)
• Factori psihologici
• Factori imunologici



Rol microbiota intestinala in IBS
• Copilul sanatos: 

• Difera intre indivizi
• Relativ stabila la aceeasi persoana
• Microbiota instabila in IBS prin: 

• Terapie cu antibiotic(in infectia cu salmonella si diareea 
calatorului)

• Modificari ale dietei

• Pacientii care au primit antibiotice:
• simptome intestinale se amplifica de 4 ori la 4 luni dupa 

tratament
• Folosirea antibioticelor – factor de risc in IBS 



Diareea acuta

• Scade cantitatea de anaerobi
• Acizi grasi cu lant scurt  diminuati
• pH crescut

Permit poluarea bacteriana

Tulburari functionale intestinale



Sindromul de intestin iritabil post 
infectios (PI-IBS)

• Dupa diareea acuta majoritatea cazurilor se vindeca 
complet

• 25% - modificari persistente in functia intestinala 

• si 7-36% indeplinesc criterii Roma III pentru IBS



Definitie

• PI-IBS se caracterizeaza prin
• Debut brutal al simptomelor (diagnostic IBS Roma 

IV)
• Simptome care apar dupa un episod de GEA 

infectioasa :
• Diaree
• Varsaturi
• Febra
• Coprocultura pozitiva (anterior)





Incidenta  PI-IBS

• De peste 45 de ani (1962) Chaudry si Truelove au 
evaluat 130 cazuri IBS din care 26% dupa episod 
dizenteric

• PI-IBS apare  dupa infectii bacteriene cu
• Salmonella
• Campylobacter jejuni
• Shigella

Incidenta variabila: 4-32%





Studii care includ grup de control 
incidenta IBS dupa enterite bacteriene acute:

10-15%
• O metaanaliza (2006) – 8 studii Halvorsth et al. –

• prevalenta IBS = 9,8% dupa gastroenterite infectioase, 
fata de 1-2% control

• 3 studii – risc PI-IBS la bolnavi cu diareea calatorului
• Ilnicky et al. (2003) – 109 adulti sanatosi turisti din SUA, 

Canada in tari in curs de dezvoltare
• 44% diaree calator, din care 4,2% IBS la 3 luni, fata 

de 1,6% grup control
• Okhuysen et al. (2004) – 97 studenti stagiu Mexic 5 

saptamani
• 10% diaree calator, din care 17% IBS la 6 luni

• Stermer et al. (2006) – 14% IBS dintre bolnavii cu 
diareea calatorului, fata de 2,4 % grup control



Alte raportari(dupa etiologie)
• Diverse studii raporteaza

• Incidenta foarte crescuta de PI-IBS = 36% in episod Walkerton –
prin infectie severa combinata (C. jejuni + E. coli O157)

• Alta serie – incidenta crescuta = 31% la pacienti spitalizati Boli 
Infectioase cu forme severe de boala

• Studiu UK – incidenta 7%
• PI-IBS asociat cu Shigella

• Tulburari functionale 22,4%, control 7,4%
• PI-IBS 8,1%, control 0,8%

• PI-IBS asociat cu Salmonella
• Studiu populatie batrani cu infectie cu Salmonella

• PI-IBS = 31%
• Studiu prospectiv timp de 1 an, risc relativ:

• Dispepsie functionala 5,2%
• PI-IBS 7,8%

• PI-IBS asociat cu Campylobacter jejuni
• PI-IBS = 9-13%



• PI-IBS poate sa apara dupa infectii cu
• protozoare
• paraziti
• virusi

• Exemple
• PI-IBS asociat cu infectii cu Trichinella britow – prevalenta 13,9%
• PI-IBS asociat cu infectii virale – se sugereaza ca ar putea da IBS –

fenomen tranzitor, leziuni reziduale putine
• Studiu episod gastroenterite presupus virale:

• 107 bolnavi cu GEA
• 23,6% = PI-IBS la 3 luni
• 3,4% grup control

• PI-IBS asociat cu Norovirus
• Episod diareic de origine alimentara cu Norovirus

• PI-IBS = 23,6% la 3 luni
• Control = 3,4%

ALTE ETIOLOGII-prevalenta variabila



ETIOLOGII-LOCALIZARE

Simptomele postinfectioase par sa indice segmentul 
afectat:

• Giardia intestinalis = infectie duodenala –
dispepsie postinfectioasa

• Shigella – inflamatie colonica distala insotita:
• diaree

• Salmonella si C. jejuni – intestin mediu – produce
• dispepsie postinfectioasa
• IBS



Factori de risc

Gazda 

Agent patogen



• Predispozitie familiala pentru IBS 
• Recent se descrie contributie genetica

Lee et al., Current Gastroenterology Reports · September 2015 

A. Factori legati de gazda



FACTORI GENETICI

• Studiu Walkerton – 3 variante gene candidat 
pentru PI-IBS

• TLR9
• Cadherina 1 (CDH 1)
• Interleukina 6

• Alte studii: TNF alfa, SNPS (Single mediated 
polymorphism)



• Sex feminin: 
• nu exista dovezi privind diferentele in raspunsul imun 

privind infectia, numar imunocite rectale
• risc crescut PI-IBS: diferente in raspunsul creierului la 

durere

• Factori psihosociali
• Stress puternic
• Anxietate
• Hipocondrie
• Depresie
• Nevroza
• Evenimente amenintatoare de viata



• 1. PI-IBS la copil

• Tulburarile functionale intestinale postinfectioase 
sunt frecvente la copil 

• Studiu SUA – IBS 14% liceu; 6% gimnaziu
Din 88% copii  cu coproculturi pozitive 
infectioase 36% au avut tulburari 
gastrointestinale functionale fata de martor 
11%,  mai mare ca la adulti!!!

• Sexul feminin nu este factor de risc la copil



• PI-IBS la adult
• Varsta mai tanara – risc crescut PI-IBS
• Varsta mai inaintata – factor predictiv pentru 

incidenta mai mica - risc relativ 0,36 datorita:
• Declin raspuns imun la persoane in varsta

• Au mai putine imunocite in mucoasa 
rectala

• Limfocite mai putine in lamina propria 
care raspund la antigene

• Acestea reduc riscul initierii inflamatiei 
de grad mic

• Adulti protejati de imunitatea capatata in 
copilarie



B. Factori legati de agentul patogen

Severitatea si durata infectiei 
gastrointestinale
• peste trei saptamani – 11,4%, risc de trei ori mai 

mare.
• in enterita Shigella – infectie peste 14 zile,

risc 4,6 mai mare  comparativ cu durata sub 8 
zile

Durata sub o saptamana – riscul creste  doar de 
2 ori



ROLUL ENTEROTOXINELOR

Toxicitatea infectiei
• Patogeni care secreta toxine: Campylobacter 

jejuni, E. coli enterotoxigen, E. coli O 147 
producator shiga-toxina

• Supernatantul din cultura de Campylobacter jejuni 
determina toxicitatea in vitro

• Riscul de dezvoltare a tulburarilor
gastrointestinale este de 12,8 comparativ cu cei 
fara toxina



Natura germenului influenteaza riscul:
• Infectii Campylobacter, Shigella determina 

leziuni de mucoasa mai severe si durata mai 
mare de boala fata de Salmonella

• 4,2% PI-IBS infectie Campylobacter
• 2,6% PI-IBS infectie Salmonella

• Studiu Zanini (Italia) – GEA Norovirus
• 13% dezvolta PI-IBS



Particularitatea inflamatiei in PI-IBS

• 1. Cresterea numarului limfocitelor – limfocite T
• Colon – IBS
• Rect – PI-IBS

• 2. Hiperplazia celulelor enterocromafine (CE)
• La om – dupa infectie C. jejuni
• La soarece – dupa infectie Trichinella spiralis

• Cresterea nivelului 5HT (serotonina) postprandial

• 5HT – actiune secretorie, prokinetica  scaun 
diareic PI-IBS



INFLAMATIE-COMPONENTA IMUNA

• 3. Cresterea numarului de celule mastocitare

• Ileon terminal – infectie Shigella, bolnavi IBS-D
• Rect – bolnavi PI-IBS

• Mastocite – sursa mediatori: proteaze, histamina, 
serotonina

• 4. Eliberare citokine  pro inflamatorii
• IL-6, IL-8, TNFα, IL-1β



Cauzele inflamatiei persistente a 
mucoasei in PI-IBS

•De ce inflamatia la unii pacienti 
persista si la altii nu?



Factori predispozanti pentru raspunsul 
inflamator exagerat si prelungit

1. Genetici

• Proportie mare dintre bolnavii cu IBS au crescut
polimorfismul heterozigotilor TNFα G/A







2. Microbiota
• Alterarea microbiotei in IBS 

• Date indirecte – proteaze fecale crescute de 
origine bacteriana in IBS-D

• Proteazele cresc sensibilitatea viscerala (la 
soarece) via PAR 2 (receptor 2 protease 
activator)



CRESTEREA SENSIBILITATII VISCERALE

• 3. Cresterea numarului de celule mastocitare
• Dovada – crescute la om in IBS
• Situate langa nervii aferenti
• Corelate cu severitatea durerii

• Sursa de proteaze – cresc sensibilitatea viscerala
• Sursa mediatori (histamina, serotonina) – excita 

nervi senzoriali enterici – creste sensibilitatea 
viscerala (soarece)



Caracteristici fiziopatologice

• 1. Cresterea numarului celulelelor inflamatorii
• a. Hiperplazia celulelor enterocromafine
• b. Creste numarul de limfocite T intraepiteliale si 

lamina propria

• 2. Eliberare de citokine (LT)
• In PI-IBS eliberare citokine proinflamatorii IL-1β
• Inflamatia joaca rol important in PI-IBS

Simptomele in PI-IBS au origine si 
perpetuare prin factori imunologici.



• 3. Permeabilitate intestinala crescuta
• Lactuloza / manitol ↑ (urina)

• Marshall et al. (2004) – epidemie hidrica GEA cu 
C. jejuni + E. coli O157:H7

• Permeabilitate intestinala crescuta la 35% PI-IBS si 13% 
control (fara IBS)

Permeabilitate crescuta

Expunere neuromusculara crescuta la bacterii si antigene luminale

Mecanisme inflamatorii cronice

Alterarea sensibilitatii viscerale
Dismotilitate enterica



• 4. Malabsorbtie saruri biliare

• 5. Intoleranta la lactoza – mai frecventa la copil





FIZIOPATOLOGIA INTESTINULUI IRITABIL

Enck, Nature Rev DP 2016



Mecanisme patogenice –

particularitati dupa etiologie



CAMPYLOBACTER JEJUNI





Diagnostic pozitiv
• Diagnosticul stabilit pe baza simptomelor:

• Majoritatea pacientilor cu PI-IBS îndeplinesc criteriile 
simptomatice ROMA pentru IBS-D

• Pana la o treime dintre bolnavi au 
• Constipatie
• Balonare
• Mucus in scaun
• Tulburari intestinale mixte (diaree, constipatie)



Diagnostic diferential

• Poluare bacteriana intestinala (SIBO)
• Malabsorbtie carbohidrati (intoleranta la lactoza)
• Malabsorbtie acizi biliari
• Boli inflamatorii intestinale – colita ulceroasa
• Infectii enterice
• Neoplazii la adult



Tratamentul IBS

• Terapia este o necesitate substantiala, 
deoarece lipseste un tratament eficient in 
IBS

• Tratamentul consta
• 1. terapie medicamentoasa
• 2. dieta low-FODMAP
• 3. transplant fecal de microbiota in IBS + IBD 

sau constipație rebelă



Tratamentul IBS
• Tratamentul actual recomandat de British Institute 

for Health and Care Excellence
Strategii non-dietetice

• 1. Terapii farmacologice
• Linia I – antispastice, laxative, antimotilitate, loperamid
• Linia II – antidepresive triciclice

• 2. Terapie psihologica
• 3. Probiotice

Strategii dietetice
• Ghid 2015 NICE (National Institute for Clinical 

Evidence) pentru strategia dietetica IBS = “low 
FODMAP diet”



1. Terapie medicamentoasa



Terapii antiinflamatorii

• Dovezi recente subliniază inflamația 
mucoasei de grad mic in IBS, incercându-se 
trialuri de terapii antiinflamatorii



• Trial 3 saptamani prednisolon in PI-IBS
• Fara efect pe simptome

• Studii privind folosirea mesalazinei care are 
proprietati antiinflamatorii

• Beneficii la bolnavii cu IBS: 
• scade durerea, 
• scade activitatea proteolitica, 
• modifica flora intestinala

• Trial recent randomizat cu mesalazina: reduce 
numar celule mastocitare si amelioreaza 
simptomele

Journal of Pediatric Gastroenterology and Nutrition, 48:S95–S97, 2009



Antagonisti ai receptorilor 5-HT3 – alosetron, 
ondansetron
• S-au citat efecte adverse: constipatie severa, colita 

ischemica
• 5-HT – serotonina  celule enterocromafine





Prognostic
• Riscul de PI-IBS scade in timp dupa infectie. Bolnavii 

pot spera la vindecare lenta, graduala
• Studii recente sugereaza ca simptomele pot persista ani 

cu ameliorare treptata
• Studiu Walkerton – prevalenta PI-IBS scade de la 28% la 

15,4% dupa 8 ani
• Metaanaliza Thabane – declin OR pentru PI-IBS de la 7,6 la 3 

luni la 3,8 la 36 luni
• 7,6 la 3 luni
• 5 la 6 luni
• 6,4 la 12 luni
• 3,8 la 36 luni



CONCLUZII

• GEA I este acceptata ca factor etiologic in IBS
• Fiziopatologia PI IBS este legata de predispozitii 

genetice si persistenta anomaliilor de mucoasa 
(inflamatie intestinala de grad mic, reactii immune 
postinflamatorii, citochine,hiperplazia celulelor 
enterocromafine si mastocitare, interactiuni axa 
intestine-creier).

• Managementul bolii este dificil si 
complex(medicamentos, dietetic,  psihologic )



Pana incerci sa definesti
o notiune, ea isi schimba
semnificatia sau apar 
notiuni si viziuni noi
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