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Choroby okreslane mianem nieswoistych zapalen je-
lit obejmujg wrzodziejace zapalenie jelita grubego (tac.
colitis ulcerosa), chorobe LeSniowskiego-Crohna i nie-
okreslone zapalenie okreznicy (ang. indeterminate colitis
- 1C). Wspblng ich cecha jest nieznana pierwotna przy-
czyna wywotujaca i ztozona patogeneza wieloczynniko-
wa. Obecnie przyjmuje sie, ze w rozwoju nieswoistych
zapalen jelit uczestnicza czynniki genetyczne, srodowi-
skowe i immunologiczne [1].

O udziale czynnika genetycznego Swiadczy rodzinne
wystepowanie colitis ulcerosa i choroby Lesniowskiego-
-Crohna, obserwowane w 5-10% przypadkéw. Znane jest
takze potozenie (loci) genéw podatnosci na te choroby
w obrebie chromosoméw 1, 5, 6, 12, 14, 16 i 19 [2].
Z colitis ulcerosa wiaze sie gen w miejscu oznaczonym
symbolem IBD2 na chromosomie 12, a z chorobg Le-
$niowskiego-Crohna gen NOD2/CARD15 potozony
na chromosomie 16 [3, 4]. Ten drugi gen nalezy do rodzi-
ny NOD1/APAF1 odgrywajacej role w odpowiedzi ustroju
na dziatanie antygenéw bakteryjnych. Obecnos¢ dwadch
alleli zmutowanego genu zwieksza ryzyko zachorowania
na chorobe Lesniowskiego-Crohna az 20-40-krotnie. Mu-
tacje NOD2/CARD15 warunkuja wczesniejszy poczatek
choroby, jej kretnicza lokalizacje i tendencje do tworzenia
zwezen jelita. Duzg ekspresje tego genu wykazano w ko-
morkach Panetha, najliczniejszych w jelicie cienkim, w kt6-
rym petnig funkcje obronng przed bakteriami jelitowymi.
Mechanizm tej obrony polega m.in. na wytwarzaniu czyn-
nika martwicy nowotworéw o (TNF-a) i defensyn [5].
W 2004 r. opisano inne geny zwigzane z nieswoistymi za-
paleniami jelit — DLG5 i OCTN1/2, lecz ich rola nie zosta-
ta do konca wyjasniona.

Najwazniejszym czynnikiem srodowiskowym, uczest-
niczacym w patogenezie nieswoistych zapalen jelit, sg
bakterie wchodzace w sktad flory jelitowej. Niedawno kil-
ka grup badaczy potwierdzito, ze flora bakteryjna w tych
chorobach rézni sie ilosciowo i jakosciowo od bakterii
wystepujacych u o0séb zdrowych. W zapaleniach jelit
szczegblna role moga odgrywac niektdre szczepy Esche-
richia coli i Bacteroides vulgatus [6]. Udziat zaburzen im-
munoregulacji w patogenezie choréb zapalnych zostat
juz udowodniony. Liczne badania wykazaty, ze w tkan-
kach zmienionych w przebiegu colitis ulcerosa i choroby
Lesniowskiego-Crohna zachodzi wzmozona aktywacja ko-
morek T-pomocniczych (Th) o fenotypie CD4+. Pobudzone
komorki Th wytwarzaja zwiekszone ilosci cytokin, od kto-
rych zalezy dalszy przebieg odpowiedzi immunologiczne;j.
We wrzodziejacym zapaleniu jelita grubego dominuje
subpopulacja komérek Th2, produkujacych interleuki-
ny IL-4, IL-5, IL-6 i IL-10, odpowiedzialne za humoralny typ
odpowiedzi ze zwiekszong synteza przeciwciat. Jednym
z rodzajow przeciwciat sa autoprzeciwciata przeciwko
okotojadrowemu antygenowi granulocytow (pANCA),
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obecne w 30-80% przypadkéw. W chorobie Lesniowskie-
go-Crohna przewazaja komorki Thl i odpowied? typu ko-
morkowego uwarunkowana cytokinami prozapalnymi,
takimi jak IL-2, TNF-a i INF-y. Istotnym czynnikiem pato-
genetycznym w tej chorobie jest tez zahamowanie apop-
tozy komérek T. Zmniejszona apoptoza oznacza utrate
kontroli tych komérek nad odpowiedzig immunologiczna
i state podtrzymywanie zapalenia w Scianie jelit. Przeciw-
ciatami charakterystycznymi dla choroby Lesniowskiego-
-Crohna sa przeciwciata przeciwko Saccharomyces
cerevisiae (ASCA).

Najnowsze badania genetyczne u ludzi i badania
czynnosciowe u myszy wskazuja, ze kluczowa role w pato-
genezie nieswoistych zapalen jelit moga odgrywac interleu-
kina 23 i jej receptor IL-23R [7]. Mediatorami zapalenia
wytwarzanymi pod wptywem IL-23 sg interleukiny 171 6 [8].

I. Wrzodziejace zapalenie jelita grubego
I1.1. Definicja

Wrzodziejace zapalenie jelita grubego (tac. colitis
ulcerosa) jest rozlanym, nieswoistym procesem zapal-
nym btony sluzowej odbytnicy lub odbytnicy i okreznicy,
prowadzacym w czesci przypadkéw do powstania
owrzodzen.

1.2. Epidemiologia

Zapadalnos¢ na colitis ulcerosa jest mniej wiecej sta-
ta i wynosi w Europie ok. 10 przypadkéw na 100 tys. lud-
nosci rocznie. W Polsce nie ma precyzyjnych danych nt.
epidemiologii tej choroby. Zapadaja na nia ludzie mtodzi,
bez wyraznej przewagi ktoérejkolwiek z ptci. Szczyt
zachorowan przypada na ludzi w wieku 20-40 lat.

1.3. Klasyfikacja montrealska

W 2005 r. na Swiatowym Kongresie Gastroenterologii
w Montrealu zaproponowano klasyfikacje colitis ulcerosa,
oparta na dwoch kryteriach:
1) rozlegtosci zmian w jelicie grubym,
2) ciezkosci rzutu (zaostrzenia) choroby [9].

Klasyfikacje te przedstawiono w tab. I-ll. Wyr6zniono
tez nieokreslone zapalenie jelita grubego (IC) z zastrze-
Zeniem, ze postac te mozna rozpozna¢ dopiero po usu-
nieciu i zbadaniu okreznicy. Dla przypadkéw nieopero-
wanych, w ktérych nie wystepuja klasyczne cechy colitis
ulcerosa lub choroby Lesniowskiego-Crohna, zarezerwo-
wano okreslenie nieswoista choroba zapalna jelita gru-
bego — typ niesklasyfikowany.

1.4. Objawy i przebieg
Colitis ulcerosa zaczyna sie podstepnie lub nagle.
Pierwszymi, a zarazem najczestszymi objawami sa bie-
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Tabela I. Montrealska klasyfikacja colitis ulcerosa wg zakresu zmian w jelicie grubym

Symbol Nazwa Opis zmian

El proctitis ulcerosa zmiany ograniczone do odbytnicy

E2 lewostronne (dystalne) colitis ulcerosa zmiany potozone dystalnie do zagiecia Sledzionowego

E3 rozlegte colitis ulcerosa (w tym pancolitis) zmiany potozone proksymalnie do zagiecia Sledzionowego

Tabela Il. Montrealska klasyfikacja colitis ulcerosa wg ciezkosci rzutu (zaostrzenia)

Symbol Nazwa Opis objawéw

SO remisja kliniczna posta¢ bezobjawowa

S1 tagodny (lekki) rzut colitis ulcerosa do 4 stolcow/dobe z krwig lub bez krwi, bez objawéw ogélnych,
prawidtowe OB

S2 umiarkowany (Sredniociezki) rzut colitis ulcerosa ponad 4 stolce/dobe z krwia, miernie nasilone objawy ogélne

S3 ciezki rzut colitis ulcerosa 6 lub wiecej stolcow/dobe, tetno >90/min, cieptota >37,5°C,

gunka i domieszka krwi w kale. W aktywnym zapaleniu
catej okreznicy krwawienie jest znaczne, a liczba wy-
préznieh moze siega¢ 20 na dobe. Pacjenci ze zmiana-
mi ograniczonymi do odbytnicy (tac. proctitis ulcerosa)
moga miec prawidtowy rytm wypréznien, a nawet za-
parcie stolca. Jedynym objawem choroby jest woéwczas
krwawienie.

Stan przedmiotowy wiekszosci pacjentéw jest dobry.
W ciezszych przypadkach moze by¢ obecne odwodnie-
nie, goraczka, tachykardia, obrzeki oraz rozlana lub miej-
scowa bolesnosé uciskowa jamy brzusznej. Ponadto ba-
danie przedmiotowe moze ujawni¢ r6zne powiktania
jelitowe i/lub pozajelitowe, o ktérych bedzie mowa
w dalszej czesci wytycznych.

Wrzodziejace zapalenie jelita grubego przebiega naj-
czesciej w postaci ostrych rzutéw przedzielonych okre-
sami petnej remisji. Przyczynami nawrotéw bywaja stre-
sy psychiczne, zmiany w sposobie odzywiania, leki
przeciwbélowe (zwtaszcza niesteroidowe leki przeciwza-
palne), zakazenia pokarmowe oraz infekcje innych na-
rzadéw leczone antybiotykami.

1.5. Badania dodatkowe

Poza rutynowymi badaniami sktadu morfologiczne-
go krwi obwodowej, szybkosci opadania krwinek czer-
wonych, biatka C-reaktywnego (CRP) oraz stezen elek-
trolitéw i frakcji biatkowych, chorzy z colitis ulcerosa
wymagaja okresowych oznaczeh aktywnosci fosfatazy
zasadowej, GGTP i stezenia bilirubiny w surowicy krwi.
Wykonuje sie je w celu oceny aktywnosci choroby, okre-
Slenia niedoboréw oraz wczesnego uchwycenia powi-
ktan ze strony watroby i drég zétciowych przebiegaja-
cych z cholestaza.

W kazdym przypadku krwistej biegunki obowiazuja
mozliwie wszechstronne badania bakteriologiczne i pa-

Hb<10,5 g%, OB>30 mm/godz.

razytologiczne katu. W szczegélnosci konieczne s3
posiewy w kierunku Salmonella, Shigella i Camphylobac-
ter oraz kilkakrotna ocena mikroskopowa stolca
na obecnos¢ pasozytow.

Obowigzkowym badaniem jest wziernikowanie
odbytnicy i dystalnej esicy, wykonane za pomocg sztyw-
nego aparatu badz fibrosigmoidoskopu. Pierwsze wzier-
nikowanie powinno by¢ przeprowadzone bez zadnego
przygotowania, gdyz zabiegi czyszczace jelito (zwtaszcza
wlewki fosforanowe) moga zmienia¢ obraz endoskopo-
wy. W czasie wziernikowania obowiazuje pobranie wy-
cinkéw do badania histopatologicznego. Gtéwne cechy
mikroskopowe, spostrzegane w rdéznych fazach colitis
ulcerosa przedstawiono w tab. Il

Do klasycznych badan radiologicznych wykonywa-
nych u chorych z wrzodziejgcym zapaleniem jelita grube-
go naleza zdjecia przegladowe jamy brzusznej i doodbyt-
niczy wlew kontrastowy. Celem tych badan jest nie tyle
potwierdzenie rozpoznania, co ocena rodzaju i zakresu
zmian jelitowych. U chorych z ciezkim rzutem colitis
ulcerosa wlew doodbytniczy jest przeciwwskazany.
Mozna wtedy wykorzystaé inne badania diagnostyczne,
takie jak ultrasonografia (USG), tomografia komputero-
wa (TK) i obrazowanie za pomocg rezonansu magnetycz-
nego (MRI).

1.6. Powiklania jelitowe

Najczestszym miejscowym powiktaniem wrzodzieja-
cego zapalenia jelita grubego jest polipowatos¢ zapalna
(pseudopolipowatos¢), stwierdzana klinicznie u ok. 15%
chorych. Powiktanie to jest wyrazem ciezkiego uszko-
dzenia btony Sluzowej i moze powsta¢ juz w czasie
pierwszego rzutu choroby.

Groznym, potencjalnie Smiertelnym powiktaniem
jest ostre rozdecie okreznicy (tac. dilatatio coli acuta,
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Tabela Ill. Diagnostyka colitis ulcerosa na pod-
stawie biopsji odbytnicy (wg Morsona, 1981)

Faza aktywna

nieréwna powierzchnia btony sluzowej pokryta wydzieling ropna

przerwanie ciggtosci nabtonka w miejscach owrzodzen

zwiekszona liczba limfocytéw i plazmocytoéw w blaszce wtasciwej
btony Sluzowej

ogniskowe nacieki granulocytowe i ropnie krypt

przekrwienie

zmniejszenie liczby komorek kubkowych wytwarzajacych Sluz

Faza gojenia

zmniejszanie sie stopnia przekrwienia

stopniowe ustepowanie naciekéw granulocytowych i ropni krypt

odnowa komérek kubkowych

odnowa nabtonka z przywrdéceniem jego ciagtosci

zmniejszenie sie liczby limfocytéw i plazmocytow

Faza remisji

utrata réwnolegtosci i rozgatezianie sie cew gruczotowych

skrécenie i rozdzielenie cew gruczotowych (zanik $luzéwki)

Scienczenie blaszki migsniowej btony sluzowej

metaplazja komérek Penetha

megacolon toxicum), obserwowane u 3-4% wszystkich
chorych. Stan ten rozwija sie przede wszystkim w ciez-
kich, czesto pierwszych rzutach colitis ulcerosa z zaje-
ciem catej lub prawie catej okreznicy. Czynnikami sprzy-
jajacymi powstawaniu tego powiktania moga byc¢ leki
przeciwbiegunkowe oraz doodbytniczy wlew kontrasto-
wy. W obrazie klinicznym megacolon toxicum dominuja
bole i wzdecie brzucha, wysoka goraczka oraz tachykar-
dia. Przedmiotowo stwierdza sie wzmoZzone napiecie
i bolesnos¢ uciskowa powtok brzusznych wraz ze Scisze-
niem lub zanikiem szmeréw perystaltycznych. Rozpozna-
nie ostrego rozdecia okreznicy opiera sie na obrazie kli-
nicznym i zdjeciu przegladowym jamy brzusznej.
Radiologicznym kryterium megacolon jest srednica po-
przecznicy przekraczajaca w linii posrodkowej ciata 6 cm.

Najpowazniejszym, odlegtym skutkiem wrzodziejgce-
go zapalenia jelita grubego jest rak tego narzadu. Czynni-
kami ryzyka raka sg dtugi czas trwania colitis ulcerosa
(ponad 8 lat), rozlegte zajecie jelita grubego i poczatek
choroby w dziecifistwie. Wczesne rozpoznanie tego powi-
ktania jest trudne. Najwieksze znaczenie diagnostyczne
ma kolonoskopia potaczona z pobraniem licznych (nawet
ponad 30) wycinkdéw ze wszystkich czesci jelita grubego.
Badania te odgrywaja takze role w wykrywaniu charakte-
rystycznych zmian przedrakowych, ktére polegaja na dys-
plazji komérek nabtonka jelitowego. Dysplazje matego lub
duzego stopnia stwierdza sie w ptaskiej, makroskopowo
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rozlegte zmiany trwajgce >8 lat
lub zmiany lewostronne trwajace >15 lat

l

kolonoskopia z wycinkami

l :

dysplazja matego biopsja negatywna
lub duzego stopnia

:

potwierdzenie zmian

o '

tak nie > ponowna biopsja
¢ po 1-2 latach
OPERACJA

Ryc. 1. Algorytm nadzoru onkologicznego w colitis
ulcerosa

mato zmienionej lub prawidtowe] btonie Sluzowej, albo
tez w drobnych nieréwnosciach czy polipowatych wygéro-
waniach btony $luzowej, uchwytnych w badaniu endo-
skopowym (ang. dysplasia-associated lesion or mass
— DALM). Zasady nadzoru onkologicznego u chorych z dtu-
gotrwatym colitis ulcerosa przedstawia ryc. 1.

1.7. Powiktania pozajelitowe

Wielu chorych z wrzodziejacym zapaleniem jelita
grubego ma objawy ze strony innych narzadéw i ukta-
déw. Choroby towarzyszace, zwane tez powiktaniami
uktadowymi, mozna podzieli¢ na dwie grupy:

1) choroby, ktére pojawiaja sie gtéwnie w okresach za-
ostrzen colitis ulcerosa (np. zapalenie duzych stawdw,
zapalenie teczéwki, rumien guzowaty),

2) choroby przebiegajace niezaleznie od zapalenia jelita
grubego (np. zesztywniajgce zapalenie stawow krego-
stupa oraz wiekszos¢ powiktan ze strony watroby
i drog z6tciowych).

Petng liste powiktan pozajelitowych przedstawiono
w tab. IV.

1.8. Réznicowanie

Chociaz ustalenie rozpoznania colitis ulcerosa nie
nastrecza na og6t trudnosci, to istnieje jednak wiele
choréb o podobnym obrazie klinicznym, ktére musza by¢
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wytaczone. Do choréb tych naleza swoiste zakazenia
bakteryjne i pasozytnicze, rzekomobtoniaste zapalenie
jelit, choroba Crohna jelita grubego, rak odbytnicy lub
esicy, niedokrwienne zapalenie okreznicy oraz zapalenie
odbytnicy i esicy po naswietleniach. W praktyce najwaz-
niejsze jest ré6znicowanie z zakazeniami i choroba Crohna
jelita grubego.

Do wykluczenia zakazef bakteryjnych i pasozytni-
czych zasadnicze znaczenie majg posiewy i badania
mikroskopowe katu, zwtaszcza posiewy w kierunku
Salmonella, Shigella i Camphylobacter powinny by¢ wy-
konane juz przy pierwszym badaniu chorego. Z innych
czynnikéw zakaznych, ktére moga wywotywac ostre zapa-
lenia odbytnicy i okreznicy, nalezy wymieni¢ Entamoeba
histolytica, Yersinia enterocolitica i gonokoki.

Réznicowanie colitis ulcerosa z choroba Crohna jelita
grubego przeprowadza sie na podstawie kryteriow kli-
nicznych, radiologicznych i histopatologicznych. Najwaz-
niejsze réznice dotyczace objawéw klinicznych i czesto-
sci powiktan przedstawiono w tab. V.

1.9. Leczenie
1.9.1. Leczenie zachowawcze

Sposéb zachowawczego leczenia ostrych rzutéw
wrzodziejacego zapalenia jelita grubego zalezy od ciez-
kosci ich przebiegu. U chorych z lekkim rzutem colitis
ulcerosa i zmianami ograniczonymi do dystalnego od-
cinka jelita grubego leczenie moze by¢ prowadzone
w warunkach ambulatoryjnych. Tej grupie pacjentow
nie zaleca sie ograniczen w normalnym trybie zycia ani
tez szczegblnej diety. Zasadniczymi lekami sg aminosa-
licylany podawane doustnie oraz glukokortykosteroidy
stosowane doodbytniczo [10, 11]. Na grupe aminosalicy-
lanéw sktadajg sie sulfasalazyna i preparaty kwasu
5-aminosalicylowego (5-ASA) w postaci monomeru (me-
salazyna) i dimeru (olsalazyna). W lekkim rzucie colitis
ulcerosa lekiem pierwszego wyboru jest sulfasalazyna
w dawce 3—4 g/dobe. Lek ten jest skuteczny, ale w 20%
przypadkéw wywiera dziatania niepozadane — uposle-
dzenie taknienia, nudnosci, wymioty, béle gtowy, reakcje
alergiczne ze strony skory i stawéw, niedokrwistos¢ he-
molityczng, granulocytopenie (w pierwszych tygodniach
leczenia obowigzuje sprawdzanie liczby leukocytéw we
krwi obwodowej) oraz ograniczenie ptodnosci meskiej
zwigzane z odwracalnym zmniejszeniem liczby i pogor-
szeniem ruchliwosci plemnikéw. Wiekszos¢ tych dziatan
nie wystepuje przy stosowaniu mesalazyny, ktéra moze
by¢ wprowadzona juz na poczatku kuracji. Dawka mesa-
lazyny wynosi 3—4 g/dobe. U chorych z proctitis ulcerosa
bardzo dobre dziatanie wykazujg czopki (0,25-1 g),
a u chorych z lewostronnym zapaleniem jelita grubego
wlewki zawierajace 1-4 g kwasu 5-aminosalicylowego.
Olsalazyna nie jest na razie dostepna w Polsce.

Tabela IV. Powiktania pozajelitowe colitis ulcero-
sa i choroby Lesniowskiego-Crohna

Uktad kostny

osteopenia i osteoporoza

Watroba i drogi zétciowe

sttuszczenie watroby

cholangitis sclerosans primaria

rak drog zétciowych

Uktad stawowy

zapalenie duzych stawow

zapalenie stawow krzyzowo-biodrowych

zesztywniajace zapalenie stawow kregostupa
Skoéra

rumien guzowaty

zgorzelinowe zapalenie skory

Oczy

zapalenie spojowek

zapalenie teczéwki

Uktad naczyniowy

zakrzepica zylna

zatorowosc

Tabela V. Réznice kliniczne miedzy colitis ulcero-
sa i chorobg Crohna jelita grubego

Colitis ulcerosa Choroba Crohna

Objawy
krwawienie

bardzo czeste rzadkie

béle brzucha niezbyt nasilone  silne, czeste

wyczuwalny guz bardzo rzadki dos¢ czesty

przetoki bardzo rzadkie znacznie czestsze
zajecie odbytnicy 95% 50%

zmiany okotoodbytowe — 5-18% 50-80%
pseudopolipy 13-15% rzadsze
megacolon toxicum 3-4% rzadsze

wolna perforacja 2-3% rzadsza
zwezenie jelita rzadkie czeste

Sredniociezki rzut colitis ulcerosa wystepuje u cho-
rych z zajeciem wiekszego odcinka jelita grubego, zwy-
kle catej lewej potowy okreznicy. Wiodgcym objawem sg
czeste, krwiste wypréznienia, ktérym moga towarzyszy¢
goraczka i wyrazniejsze objawy niedoborowe. Ta grupa
pacjentdw wymaga przewaznie leczenia szpitalnego.
Chorym trzeba zaleci¢ diete ubogoresztkowa i zapewnié
dowd6z odpowiedniej ilosci kalorii i biatka. Nalezy tez roz-
wazy¢ wytaczenie mleka z diety. Niekiedy konieczne
staje sie przetoczenie krwi i uzupetnienie niedoboréw
elektrolitowych droga dozylna. Zasadnicza grupa lekow
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glukokortykosteroidy i.v.
+ ewentualnie antybiotyki

7-10 dni

odpowiedz

brak odpowiedzi

N

cyklosporyna
2 mg/kg/dobe iv.

glukokortykosteroidy p.o. operacja

odpowiedz

o

leczenie podtrzymujace

brak odpowiedzi

Ryc. 2. Algorytm postepowania w ciezkim rzucie
colitis ulcerosa

wykorzystywanych w tej postaci choroby sa glukokorty-
kosteroidy, podawane doustnie w dawkach réwnowaz-
nych 40-60 mg prednizonu na dobe (0,75-1 mg/kg m.c.).
Czesto stosowanym preparatem kortykosteroidowym
jest metyloprednizolon. Po uzyskaniu poprawy, zwykle
w ciggu 7-14 dni, dawka tych lekéw jest zmniejszana
0 5 mg co 7-10 dni az do ich odstawienia. Cata kuracja
doustnymi preparatami kortykosteroidéw zajmuje
2-3 miesigce. Oprécz kortykosteroidéw stosuje sie do-
ustnie sulfasalazyne lub ktérys z preparatow 5-ASA,
a droga doodbytniczag podaje hydrokortyzon (50-100 mg
na wlewke) badz inne preparaty kortykoidowe [10]. Bu-
dezonid nie ma zastosowania w colitis ulcerosa, z wyjat-
kiem wlewek doodbytniczych, ktére sa niedostepne
w Polsce.

Ciezki rzut colitis ulcerosa charakteryzuje sie wysoka
goraczka i licznymi, ptynnymi wypréznieniami z duza
domieszka krwi, sluzu i ropy. Z reguty wystepuja objawy
niedoborowe. U czesci chorych pojawiaja sie owrzodze-
nia jamy ustnej, powiktania stawowe, skérne lub oczne.
Wszystkie te objawy sprawiajg, ze ciezki rzut bezwzgled-
nie wymaga hospitalizacji. W nielicznych przypadkach
juz wstepne badanie pacjenta wskazuje na obecnos¢
megacolon toxicum lub perforacji okreznicy, ktére wy-
magaja leczenia chirurgicznego. U pozostatych chorych
wdrazane jest intensywne leczenie zachowawcze, obej-
mujace uzupetnianie niedoboréw oraz stosowanie glu-
kokortykosteroidéw i niekiedy antybiotykow [12]. U wie-
lu chorych, zwtaszcza z nudnosciami i/lub wymiotami,
istnieja wskazania do zywienia pozajelitowego. Sposréd
kortykoidéw podaje sie dozylnie hydrokortyzon lub me-
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tyloprednizolon w dawkach wynoszacych odpowied-
nio 300 i 60 mg/dobe. Antybiotyki podawane dozylnie
powinny mie¢ szerokie spektrum dziatania przeciwbak-
teryjnego. Najczesciej uzywa sie cyprofloksacyny
(0,4-0,8 g/dobe) i metronidazolu dziatajgcego na flore
beztlenowa (1,5 g/dobe). Czas intensywnego leczenia
zachowawczego ciezkiego rzutu jest ograniczony
do 7-10 dni, po ktérych nalezy rozwazy¢ operacje. Pro-
spektywne obserwacje kliniczne sugeruja, Zze operacje
mozna przewidzie¢ na podstawie dwéch objawéw — 8 lub
wiecej wypréznieh na dobe albo 3-8 wypréznief na dobe
i wysokiego stezenia CRP (>45 mg/l), ktére utrzymuja sie
w 3. dniu parenteralnego leczenia glukokortykosteroida-
mi [13]. Od kilku lat w tej grupie pacjentdw stosuje sie cy-
klosporyne podawang dozylnie w dawce 2 mg/kg
m.c./dobe przez 5-7 dni [14]. Jesli i to leczenie nie przynie-
sie poprawy, chorzy powinni by¢ operowani (ryc. 2.).

Nowym lekiem zapobiegajacym kolektomii moze byé
infliksymab w dawce 4-5 mg/kg m.c. [15]. Preparat ten,
bedacy chimerycznym przeciwciatem przeciwko czynni-
kowi martwicy nowotworéw a, zyskat pozytywna opinie
takze jako lek indukujacy i podtrzymujacy remisje w sred-
niociezkich lub ciezkich przypadkach colitis ulcerosa [16].
Obecnie przyjmuje sie, ze wskazaniem do uzycia infliksy-
mabu jest aktywne wrzodziejace zapalenie jelita grubego
nieodpowiadajace na leczenie glukokortykosteroidami
i lekami immunosupresyjnymi. W leczeniu indukcyjnym
lek stosuje sie dozylnie w dawce 5 mg/kg m.c. wg sche-
matu 0-2—-6 tyg. U chorych z dobra odpowiedzig poda-
wanie infliksymabu powinno by¢ kontynuowane w regu-
larnych odstepach 8-tygodniowych [17]. Czas leczenia
podtrzymujacego nie zostat do tej pory okreslony.
Z dotychczasowych badan wynika, ze moze ono trwac
do roku. Inne szczegdty dotyczace infliksymabu (leczenie
towarzyszace, dziatania niepozadane i przeciwwskazania)
omowiono w czesci poswieconej chorobie LesSniowskiego-
-Crohna.

Po opanowaniu ostrego rzutu pacjenci wchodza
w okres remisji, w ktérym gtéwnym celem leczenia staje
sie zapobieganie nawrotom choroby. Czestos¢ nawrotéw
moze ulec zmniejszeniu, jesli chory unika streséw
psychicznych, zakazeh pokarmowych, antybiotykéw do-
ustnych, lekéw przeciwbélowych i innych znanych mu
czynnikdbw wywotujacych zaostrzenia. U niektérych
pacjentéw podobny wptyw ma wytagczenie mleka z diety.
Lekami o udowodnionym dziataniu zapobiegajacym na-
wrotom colitis ulcerosa sa sulfasalazyna (2-3 g na dobe)
lub preparaty kwasu 5-aminosalicylowego w podobnej
dawce. Przy dobrej tolerancji czas podawania tych prepa-
ratow jest nieograniczony. Argumentem przemawiajacym
za dtugotrwatym leczeniem jest dziatanie chemoprewen-
cyjne preparatow 5-ASA, polegajace na zmniejszaniu
ryzyka nowotworowego w jelicie grubym.
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W niewielkiej grupie pacjentéw zwykte leczenie farma-
kologiczne nie doprowadza do petnej remisji klinicznej, co
oznacza utrzymywanie sie parcia na stolec, biegunki oraz
okresowe krwawienie. W takiej sytuacji, jak i przy czestych
zaostrzeniach, nalezy sprébowac leczenia analogami pury-
ny, tj. azatiopryna (2-2,5 mg/kg m.c./dobe) lub 6-merkap-
topuryna (1-1,5 mg/kg m.c./dobe), zwtaszcza jesli chory
nie kwalifikuje sie do operacji lub jej nie akceptuje [18].
Waznym i dos¢ czestym wskazaniem do takiego leczenia
jest tez steroidozaleznos¢.

Inne préby leczenia colitis ulcerosa obejmuja paren-
teralne stosowanie heparyny niefrakcjonowanej i doust-
ne podawanie probiotykéw. Podczas gdy wyniki leczenia
aktywnej choroby heparyna sa niezadowalajace [19], to
niepatogenny szczep Escherichia coli wykazat dziatanie
podobne do mesalazyny w utrzymywaniu remisji colitis
ulcerosa [20], natomiast mieszanina wielu bakterii
probiotycznych (Lactobacillus, Bifidobacterium, Strepto-
coccus) skutecznie zapobiegata nawrotom zapalenia
zbiornika z jelita kretego, wytworzonego chirurgicznie
u tych chorych [21].

1.9.2. Wskazania do leczenia chirurgicznego

Kompleksowe postepowanie zachowawcze wywotu-
je poprawe u ok. 80% chorych z wrzodziejacym zapale-
niem jelita grubego. U pozostatych pacjentéw istnieja
wskazania do operacji, ktére w zaleznosci od sytuacji
klinicznej dzielg sie na nagte, pilne i wybi6rcze. Operacji
w trybie nagtym wymagaja chorzy z megacolon toxicum,
przedziurawieniem okreznicy lub rzadziej z masywnym
krwotokiem jelitowym. Pilna, ale nie nagta operacja jest
wskazana w ciezkich rzutach colitis ulcerosa, ktoére
przez 7-10 dni nie poddaja sie intensywnemu leczeniu
glukokortykosteroidami i ewentualnie dalszemu
5-7-dniowemu leczeniu cyklosporyna dozylnie. Wybiér-
czymi wskazaniami do leczenia chirurgicznego sa:

1) utrzymywanie sie przykrych objawéw mimo optymal-
nego leczenia zachowawczego,

2) stwierdzenie raka lub zmian przedrakowych w jelicie
grubym,

3) zahamowanie wzrostu z opdznieniem dojrzewania
ptciowego u dzieci,

4) powiktania dtugotrwatej kortykoterapii,

5) niektére powiktania miejscowe (zwezenie okreznicy,
przetoka odbytniczo-pochwowa) lub wyjatkowo po-
zajelitowe (pyoderma gangranosum, postepujace
choroby migzszu watroby).

Z punktu widzenia trwatosci efektu leczniczego, ope-
racja z wyboru w colitis ulcerosa jest catkowite wyciecie
odbytnicy i okreznicy (tac. proctocolectomia) z wytwo-
rzeniem odbytu na jelicie kretym (tac. ileostomia). Innym
rodzajem operacji jest usuniecie samej okreznicy i ze-

spolenie jelita kretego z odbytnica. Zabieg ten pozwala
na unikniecie sztucznego odbytu, lecz warunkiem jego
podjecia sa niewielkie zmiany zapalne w odbytnicy.
W ostatnich latach najczesciej wykonuje sie operacje
polegajaca na proktokolektomii, wytworzeniu zbiornika
z kohcowego odcinka jelita kretego i zespoleniu go z ka-
natem odbytu (operacja typu pouch).

1.9.3. Leczenie nicktorych powiktan migjscowych

1 pozajelitowych

Najciezsze powiktania miejscowe colitis ulcerosa s3
leczone chirurgicznie. Przedziurawienie okreznicy wy-
maga zabiegu w trybie natychmiastowym, a pacjentéw
z ostrym rozdeciem okreznicy lub krwotokiem jelitowym
operuje sie najwyzej po krétkiej obserwacji (do 48 godz.)
w czasie intensywnego leczenia zachowawczego.

Rak odbytnicy lub okreznicy stanowi oczywiste wska-
zanie do leczenia chirurgicznego. Leczenie takie zalecane
jest takze po wykryciu dysplazji nabtonka duzego stopnia.
W niektérych osrodkach nawet mata dysplazja w ptaskiej
btonie Sluzowej jest wskazaniem do usuniecia catego je-
lita grubego [22]. Warunkiem jest jednak potwierdzenie
obecnosci dysplazji przez drugiego patologa.

Wiele powiktah uktadowych colitis ulcerosa ustepuje
wraz z cofaniem sie stanu zapalnego w jelicie grubym
i nie wymaga osobnego leczenia. Do grupy tej naleza
sttuszczenie watroby, ostre zapalenie duzych stawéw,
rumien guzowaty, zapalenie btony sluzowej jamy ustnej
i zapalenie btony naczyniowej oka. Z wyjatkiem sttusz-
czenia watroby, powiktania te dobrze reaguja na ogélne
leczenie kortykosteroidami.

Zgorzelinowe zapalenie skéry nie zawsze cofa sie
pod wptywem kortykosteroidéw i moze stanowi¢ wska-
zanie do usuniecia jelita grubego. Ostatnio podejmuje sie
préby leczenia tego powiktania za pomoca infliksymabu.

Zapobieganie osteoporozie polega na stosowaniu jak
najmniejszej dawki glukokortykosteroidéw, uzywaniu
steroidow o matej biodostepnosci (budezonid) oraz zale-
caniu preparatéw wapnia (800-1200 mg/dobe) i witami-
ny D (800 j./dobe). U 0séb ze zmniejszonym wskazni-
kiem gestosci mineralnej kosci istnieja wskazania
do leczenia bisfosfonianami.

Istotnym problemem leczniczym jest stwardniajace
zapalenie drog zétciowych, w ktérym glukokortykostero-
idy sa nieskuteczne, a usuniecie jelita nie przynosi popra-
wy. Choroba ta sprzyja rozwojowi raka drég z6tciowych
i jelita grubego. Balonowe rozszerzanie i protezowanie
zewnatrzwatrobowych drog zétciowych jest trudne tech-
nicznie i ma znaczenie tylko paliatywne. W ostatnich la-
tach prébuje sie leczenia tej choroby duzymi dawkami
kwasu ursodeoksycholowego (20-25 mg/kg m.c./dobe),
ktory oprocz dziatania przeciwzapalnego ma wptyw che-
moprewencyjny w odniesieniu do raka jelita grubego [23].
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Tabela VI. Bezpieczenstwo lekdéw u kobiet w cigzy
z nieswoistymi zapaleniami jelit

Bezpieczne Dane ograniczone Przeciwwskazane

sulfasalazyna* azatiopryna metotreksat

mesalazyna 6-merkaptopuryna

glukokortykosteroidy  cyprofloksacyna

metronidazol
infliksymab

*z dodatkiem kwasu foliowego 2 mg/dobe

Postepujacy przebieg zapalenia drég zétciowych jest
wskazaniem do przeszczepienia watroby.

1.10. Colitis wicerosa u dzieci

Pacjenci w wieku do 20 lat stanowig 10-20% wszyst-
kich chorych z colitis ulcerosa. Poczatek choroby u dzie-
ci moze by¢ nagty, ale czesto bywa skryty, ze stopnio-
wym nasilaniem sie biegunki i krwawienia z odbytnicy.
Niekiedy pierwszym objawem bywa zapalenie stawow,
spadek masy ciata lub zahamowanie wzrostu. Do cze-
stych objawéw rozwinietej choroby nalezg brak taknie-
nia, nudnosci i wymioty. Zakres zmian w jelicie grubym
jest na ogot duzy, nawet jesli w pierwszym okresie zaje-
ta byta tylko odbytnica. Charakterystycznym powikta-
niem obserwowanym u 10-30% dzieci jest zahamowa-
nie wzrostu, z op6znieniem dojrzewania ptciowego.
Istotnym zaburzeniem hormonalnym stwierdzonym
u tych dzieci jest niedobdr insulinopodobnego czynnika
wzrostu | (IGF-I) odpowiedzialnego za wydtuzanie kosci.

Leczenie wrzodziejacego zapalenia jelita grubego u pa-
cjentéw pediatrycznych odbywa sie wg zasad obowigzuja-
cych dorostych, z tym Ze u dzieci nalezy zwraca¢ szczegol-
na uwage na odzywianie. Skuteczne ttumienie procesu
zapalnego w jelicie grubym za pomoca sulfasalazyny i/lub
glukokortykosteroidéw, potaczone z dowozem odpowied-
niej ilosci kalorii, biatka i witamin, moze przywréci¢ prawi-
dtowa dynamike wzrostu i przyspieszy¢é dojrzewanie
ptciowe. U czesci pacjentéw poprawa nastepuje dopiero
pod wptywem leczenia zywieniowego. W leczeniu pod-
trzymujacym  dobra opinie zyskaty azatiopryna
i 6-merkaptopuryna, ktére dodatkowo pozwalaja
na zmniejszenie dawki lub odstawienie kortykosteroiddw.

W przypadkach opornych na wszechstronne leczenie
zachowawcze istniejg wskazania do usuniecia jelita gru-
bego. Gdy zahamowanie wzrostu stanowi gtéwny lub
jedyny powdd operacji, zabieg powinien byé przeprowa-
dzony przed okresem dojrzewania i zaro$nieciem nasad
kosci dtugich.

1.11. Ciaza a colstis ulcerosa

Wyniki ostatnich badah dowodza, ze ptodnosé ko-
biet z colitis ulcerosa jest prawidtowa oraz ze szansa
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na pomyslne zakohczenie cigzy i urodzenie zdrowego
dziecka jest taka sama, jak w populacji ogélnej. Ryzyko
poronienia wzrasta jedynie u tych pacjentek, ktére
w momencie zajscia w cigze miaty aktywne zapalenie
jelita grubego.

Zasady leczenia wrzodziejacego zapalenia jelita grube-
go podczas cigzy s3 podobne do obowiazujacych w innych
okresach zycia. Dopuszcza sie badanie rektoskopowe oraz
stosowanie sulfasalazyny, mesalazyny i glukokortykoste-
roidow (miejscowo i ogblnie). Bezpieczenstwo lekdw u ko-
biet w cigzy przedstawiono w tab. VI

1.12. Rokowanie

W ostatnich kilkudziesieciu latach doszto do znaczne-
go obnizenia ogblnej $miertelnosci z powodu wrzodzieja-
cego zapalenia jelita grubego. Przyczyn tego korzystnego
zjawiska nalezy upatrywaé w unowoczesnieniu sposobow
leczenia tej choroby. Mimo wyraznego spadku liczby
zgondw, colitis ulcerosa pozostaje powazna chorobg
o trudnym niekiedy do przewidzenia przebiegu i niepew-
nym rokowaniu. Rokowanie co do wyleczenia (bez prok-
tokolektomii) jest niepomyslne.

IT. Choroba Le$niowskiego-Crohna
II.1. Definicja

Choroba Leéniowskiego-Crohna jest petnosciennym,
przewaznie ziarniniakowym zapaleniem, ktére moze
dotyczy¢ kazdego odcinka przewodu pokarmowego,
od jamy ustnej az do odbytu.

I1.2. Epidemiologia

Choroba Lesniowskiego-Crohna wystepuje przede
wszystkim w wysoko rozwinietych krajach Europy Za-
chodniej i Ameryki P6tnocnej. W latach 70. i 80. ubiegte-
go wieku obserwowano wyrazny wzrost zapadalnosci,
ktory dotyczyt gtéwnie choroby Crohna jelita grubego.
Obecnie zapadalnosé w krajach Unii Europejskiej wyno-
si 5/100 tys. ludnosci rocznie. W Polsce sytuacja epide-
miologiczna nie jest doktadnie znana. Wydaje sie, ze
choroba Lesniowskiego-Crohna wystepuje rzadziej niz
colitis ulcerosa. Zapadaja na nia gtéwnie ludzie mtodzi,
w wieku 15-25 lat, z niewielka przewaga ptci zehskiej.

I1.3. Zmiany patologiczne

Najczestszym siedliskiem choroby Le$niowskiego-
-Crohna jest koficowy odcinek jelita kretego, dotkniety
w 40-50% wszystkich przypadkow (tac. ileitis terminalis).
Jelito cienkie i grube zajete sg jednoczesnie w 30-40%
przypadkéw (tac. ileocolitis), a samo jelito grube w 20%.
Znacznie rzadziej choroba umiejscawia sie w proksymal-
nym odcinku jelita cienkiego i wyjatkowo w gérnym od-
cinku przewodu pokarmowego lub w wyrostku.
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Najbardziej charakterystyczng cecha choroby sa od-
cinkowe zmiany zapalne w jelicie cienkim lub grubym,
przedzielone zdrowymi fragmentami jelit. Od strony
Swiatta jelita najwczesniejsza zmiang sa drobne owrzo-
dzenia btony sluzowej, przypominajace afty w jamie ust-
nej. W pézniejszym okresie btona sluzowa jest nieregu-
larnie obrzeknieta, a na jej powierzchni moga by¢
widoczne gtebokie owrzodzenia o dowolnym ksztatcie.
Typowe s3 linijne owrzodzenia poprzeczne i podtuzne,
ktére stwarzajg charakterystyczny efekt brukowania.

Choroba Lesniowskiego-Crohna nie ma patognomo-
nicznych cech mikroskopowych. W 60% przypadkéw
w Scianie jelita obecne sg nieserowaciejgce ziarniniaki,
zbudowane z komérek nabtonkowatych, komérek ol-
brzymich wielojadrzastych typu Langhansa i limfocytow.

I1.4. Objawy i przebieg

Objawy choroby Lesniowskiego-Crohna zaleza od lo-
kalizacji, rozlegtosci i stopnia zaawansowania zmian
w przewodzie pokarmowym. Zajecie przetyku wywotuje
dysfagie. Objawy wciagniecia zotadka i/lub dwunastnicy
imituja wrzéd trawienny lub zwezenie odZzwiernika. Kla-
syczna postaé choroby z zajeciem kohcowego odcinka
jelita kretego zaczyna sie zwykle skrycie; rzadziej pocza-
tek jest ostry, przypominajacy zapalenie wyrostka
robaczkowego. Znane sg przypadki choroby Lesniowskie-
go-Crohna, w ktoérych pierwszym objawem byty niedo-
krwistos¢, goraczka nieznanego pochodzenia, a nawet
zgieciowy przykurcz w prawym stawie biodrowym wywo-
tany ropniem zakatniczym.

U wiekszosci pacjentéw z chorobg jelita cienkiego
dominujg boéle brzucha i biegunka. Domieszka krwi
w stolcu pojawia sie rzadko, ale moga wystapi¢ nawet
smoliste stolce. Goraczke obserwuje sie u ok. 1/3 wszyst-
kich chorych.

Charakterystyczng cechg choroby Lesniowskiego-
-Crohna jest samoistne tworzenie sie przetok. Moga to
by¢ przetoki zewnetrzne i wewnetrzne, pojedyncze lub
mnogie. Wsréd przetok wewnetrznych najczestsze sa po-
taczenia miedzy jelitem cienkim a katnica, inng petla jelita
cienkiego, esica, pecherzem moczowym i pochwa. tacznie
czestosE wystepowania przetok ocenia sie na 20-40%.

Oprécz przetok, gtéwnymi miejscowymi powiktania-
mi choroby jelita cienkiego sa otorbione ropnie miedzy-
petlowe i znaczne zwezenie Swiatta jelita z objawami
niepetnej niedroznosci. Ostra niedroznos¢ jelit wystepuje
rzadko, a masywny krwotok czy wolna perforacja z rozla-
nym zapaleniem otrzewnej zdarzaja sie wyjatkowo.

Rozlegte zajecie jelita cienkiego odznacza sie nasilong
biegunka o charakterze ttuszczowym (tac. steatorrhoeaq).
W tej postaci spotyka sie niedokrwistos¢, hipoproteine-
mie, awitaminozy i zaburzenia elektrolitowe. Z biegiem

czasu ujawnia sie takze spadek masy ciata, wyniszczenie,
a w przypadkach przebiegajacych z hipoalbuminemia
— obrzeki.

We wszystkich postaciach choroby waznym obja-
wem przedmiotowym moze by¢ guz wyczuwalny
w miejscu odpowiadajacym lokalizacji zmian patologicz-
nych. Najczesciej guz stwierdza sie w okolicy prawego
dotu biodrowego. W chorobie jelita cienkiego objaw ten
wystepuje u 30% chorych.

Objawy kliniczne choroby Crohna jelita grubego mo-
ga przypominac colitis ulcerosa. Najczestszym, a w poto-
wie przypadkéw pierwszym objawem choroby okreznicy
jest biegunka. Domieszka krwi widoczna makroskopowo
wystepuje jednak rzadko. Biegunce czesto towarzysza
béle brzucha, zwtaszcza w przypadku zajecia katnicy i je-
lita kretego. Bardzo waznym elementem obrazu klinicz-
nego sa zmiany w okolicy odbytu. Maja one postac
owrzodzen, szczelin, ropni i przetok okotoodbytowych.
Wystepuja az w 50-80% przypadkéw choroby Crohna je-
lita grubego, a w 27% przypadkéw moga byé pierwszym
objawem choroby.

Najczestsze powiktania jelitowe spotykane w colitis
ulcerosa sa wyraznie rzadsze w chorobie Crohna jelita
grubego. Megacolon toxicum i perforacja wystepuja spo-
radycznie. Nieco czesciej widuje sie wieksze krwotoki.
Dane dotyczace raka byty do niedawna sprzeczne ze
soba. Na podstawie wiekszosci dotychczasowych badan
nalezy jednak przyja¢, ze choroba LeSniowskiego-
-Crohna zwieksza ryzyko przemiany ztosliwej, chociaz
w stopniu mniejszym niz colitis ulcerosa.

Choroba Crohna jelita cienkiego i/lub grubego ma
przebieg wybitnie przewlekty, wieloletni. Wprawdzie
w wielu przypadkach obserwuje sie okresy dtuzszej po-
prawy, ale niekiedy objawy wystepuja stale, powodujac
znaczne inwalidztwo.

I1.5. Klasyfikacja montrealska

Na Swiatowym Kongresie Gastroenterologii w Mont-
realu w 2005 r. dokonano modyfikacji dotychczasowej
klasyfikacji choroby Lesniowskiego-Crohna opracowanej
w Wiedniu w 1998 r. Gtéwne rdznice, przedstawione
w tab. VI, polegaja na:

1) wyodrebnieniu grupy chorych z rozpoznaniem ustalo-
nym do 16. roku zycia,

2) uwzglednieniu zmian w gérnym odcinku przewodu
pokarmowego jako lokalizacji jedynej albo wspétist-
niejacej ze zmianami w jelicie kretym i/lub grubym,

3) dodaniu zmian w okolicy odbytu [9].

I1.6. Powiktania pozajelitowe

Chorobie LeSniowskiego-Crohna moga towarzyszy¢
te same powiktania ze strony innych narzadéw i ukta-
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Tabela VII. Wiedeniska i montrealska klasyfikacja choroby Lesniowskiego-Crohna

Wieder (1998)

Montreal (2005)

wiek w chwili rozpoznania Al

do 40 lat Al do 16 lat
A2 powyzej 40 lat A2 17-40 lat
A3 >40 lat

lokalizacja L1 jelito krete

L1 jelito krete

L2 okreznica

L2 okreznica

L3 jelito krete i okreznica

L3 jelito krete i okreznica

L4 gorny odcinek przewodu pokarmowego ~ L4*

izolowany goérny odcinek przewodu pokarmowego

przebieg Bl  bezzwezen i przetok

Bl  bez zwezen i przetok

B2  ze zwegzeniami

B2  ze zwgzeniami

B3z przetokami

B3  zprzetokami

*k

p zmiany okotoodbytowe

* L4 moze byc¢ dodane do L1-L3, jesli sq obecne zmiany w gérnym odcinku przewodu pokarmowego

**p dodawane jest do B1-B3, jesli sq obecne zmiany okotoodbytowe

déw, jakie spotyka sie we wrzodziejacym zapaleniu
jelita grubego. Przedstawiono je w tab. IV. Ponadto
w chorobie LeSniowskiego-Crohna wystepuja kamica
z6tciowa (30% przypadkoéw z zajeciem jelita kretego),
palce pateczkowate (u pacjentdow z ciezkim rzutem cho-
roby) i kamica moczowa (10% przypadkow).

I1.7. Badania dodatkowe

Sposréd badah dodatkowych wazng role w rozpo-
znawaniu choroby Lesniowskiego-Crohna odgrywaja ba-
dania radiologiczne jelit. Wszyscy chorzy podejrzani o te
chorobe powinni mie¢ wykonany pasaz jelita cienkiego
(najlepiej enteroklyze) i doodbytniczy wlew kontrasto-
wy. W typowych przypadkach badania radiologiczne
ujawniaja odcinkowe zmiany jelita cienkiego lub grube-
go, czesto z pojedynczym lub mnogimi zwezeniami.

Z innych metod diagnostycznych nalezy wymieni¢ ul-
trasonografie (USG), tomografie komputerowg (TK) i ob-
razowanie za pomocg rezonansu magnetycznego (MRI).
Badania te pozwalaja na uwidocznienie écian jelita, oce-
ne ich grubosci i szerokosci Swiatta. Gtéwng zaleta tych
technik w poréwnaniu z konwencjonalnymi badaniami
radiologicznymi jest mozliwos¢ ujawnienia zmian poto-
zonych poza Swiattem przewodu pokarmowego, zwtasz-
cza ropni i przetok. Czutos¢ TK i MRI w rozpoznawaniu
choroby Lesniowskiego-Crohna jest oceniana na ok. 80%.

Cennych informacji dostarcza zwykle kolonoskopia,
przeprowadzana w celu oceny rodzaju i zakresu zmian
zapalnych w okreznicy i kohcowym odcinku jelita krete-
go. Chociaz w czasie wziernikowania wykonywane s3
liczne biopsje, to rozpoznanie choroby LeSniowskiego-
-Crohna moze opierac sie gtéwnie na obrazie makrosko-
powym. Wycinki pobrane zwyktymi kleszczykami sa
bowiem mate i ptytkie, a ich ocena mikroskopowa wyka-
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zuje czesto tylko cechy nieswoistego zapalenia btony
Sluzowe;j.

Duze znaczenie diagnostyczne ma ocena odbytu
i odbytnicy. Badanie palpacyjne i endoskopowe tych od-
cinkdw moze ujawni¢ charakterystyczne zmiany okoto-
odbytowe (szczeliny, ropnie, przetoki), zwezenie Swiatta
odbytnicy, wysepkowe zajecie btony sluzowej i obecnosé
owrzodzen. W ok. potowie przypadkéw z zajeciem jelita
grubego btona sluzowa odbytnicy ma jednak wyglad
prawidtowy. Mimo tego biopsja rektalna jest celowa,
gdyz moze wykaza¢ obecnos¢ ziarniniakéw lub odczynu
ziarniniakowego w tkance podsluzowe;.

Najnowszg technika stuzaca do diagnostyki choréb je-
lit jest endoskopia kapsutkowa. Metoda ta znajduje zasto-
sowanie gtownie u oséb mtodych z podejrzeniem izolo-
wanych zmian zapalnych w jelicie cienkim, niedostepnym
dla zwyktych badan endoskopowych i radiologicznych.
Badania prospektywne wskazuja, Zze rozpoznanie mato
zaawansowanej choroby Lesniowskiego-Crohna udaje sie
potwierdzi¢ ta metoda w 40-70% przypadkow [24].

Rutynowe badania laboratoryjne sa mato przydatne
w ustalaniu rozpoznania. Pomagaja one jednak w wy-
kryciu i okresleniu stopnia niedoboréw, a takze w ocenie
aktywnosci procesu chorobowego. W typowym przypad-
ku stwierdza sie umiarkowang niedokrwistosé, wzrost
leukocytozy, przyspieszenie opadania krwinek czerwo-
nych, wzrost CRP, hipoproteinemie z hipoalbuminemia
i ewentualnie hipokaliemie. Ostatnie badania dowodza,
ze najwieksza wartosé praktyczng w ocenie aktywnosci
choroby ma okreslanie stezenia CRP [25]. W badaniach
klinicznych o przeznaczeniu naukowym (w tym do ba-
dan lekéw) uzywany jest wskaznik aktywnosci choroby
Crohna (CDAI). Sposéb obliczania i interpretacje tego
wskaznika przedstawiono w tab. VIII.
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I1.8. Réznicowanie

Choroba Lesniowskiego-Crohna jelita kretego wyma-
ga roznicowania przede wszystkim z gruzlica jelit, kt6ra
ma zblizony obraz histopatologiczny (zapalenie ziarni-
niakowe) i podobna lokalizacje w okolicy kretniczo-kat-
niczej. Cechy przydatne przy réznicowaniu tych choréb
przedstawiono w tab. IX.

Innym stanem, czesto mylonym z chorobg LeSniow-
skiego-Crohna, jest ostre zapalenie jelita kretego. Choro-
ba ta zaczyna sie dos¢ nagle, objawami sugerujgcymi
zapalenie wyrostka robaczkowego i jest rozpoznawana
zazwyczaj w czasie laparotomii. Etiologia ileitis acuta
jest niejednolita. W czesci przypadkéw w gre wchodza
pasozyty i bakterie rodzaju Yersinia.

Chorobe Crohna okreznicy nalezy réznicowac z wrzo-
dziejacym zapaleniem jelita grubego (tab. V), zapale-
niem niedokrwiennym (tac. colitis ischaemica) i rakiem
okreznicy.

I1.9. Leczenie
I1.9.1. Leczenie zachowawcze

Nie opracowano dotychczas w petni skutecznego
sposobu leczenia choroby Lesniowskiego-Crohna. Na-
wr6t zmian zapalnych w innym odcinku jelit moze poja-
wi¢ sie nawet po doszczetnym usunieciu pierwotnego
ogniska chorobowego. Na kompleksowe postepowanie
zachowawcze w tej chorobie sktadaja sie wtasciwe od-
zywianie, uzupetnianie niedoboréw oraz leczenie prze-
ciwzapalne, immunosupresyjne, biologiczne i objawowe.

Wazna role lecznicza spetnia dieta. Przy nasilonej
biegunce nalezy ograniczy¢ spozywanie ttuszczéw,
a u chorych z objawami zwezenia jelit trzeba zaleci¢ die-
te ubogoresztkowa. W czesci przypadkéw stosuje sie
diete elementarng lub hiperalimentacje dozylna.
Dotyczy to o0séb wyniszczonych, przygotowywanych
do operacji, dzieci z niedoborem wzrostu oraz chorych
z zespotem krétkiego jelita lub przetokami.

Najwazniejsza grupa lekéw o dziataniu przeciwza-
palnym s3a glukokortykosteroidy. W przypadkach aktyw-
nej choroby o $redniociezkim przebiegu podaje sie do-
ustnie prednizon w dawce 40-60 mg/dobe, natomiast
w rzutach o ciezkim przebiegu dozylnie hydrokortyzon
lub metyloprednizolon w dawkach wynoszacych odpo-
wiednio 300 i 60 mg/dobe. Po opanowaniu ostrego rzu-

Tabela VIII. Obliczanie wskaznika aktywnosci
choroby Crohna (CDAI*) (wg Besta i wsp., 1976)

1. Liczba luznych stolcow/tydz. suma x2=[]
2. Béle brzucha w skali 0-3/tydz. suma  x5=[]
3. Samopoczucie w skali 0-4/tydz. suma  x7=[]
4. Objawy i powiktania (0, 1 za kazdy) suma x20=[_]
5. Leki antyperystaltyczne (0, 1) x 30 =
6. Guz w jamie brzusznej (0, 2, 5) x10=[]
7. Hematokryt (Ht): kobiety (42 — Ht)
mezczyzni (47 — Ht) x6=[]
8. Masa ciata (% ponizej masy naleznej) x1=[]
taczna liczba punktéw =[]

*CDAI — ang. Crohn’s Disease Activity Index
Interpretagja
<150 pkt — remisja
150-220 pkt — mata aktywnos¢
220-450 pkt — Srednia aktywnosé
>450 pkt — duza aktywnosé

tu dawka glukokortykosteroidéw jest stopniowo zmniej-
szana w ciggu 2-3 miesiecy. W wiekszosci przypadkow
mozliwe jest catkowite odstawienie leku. Okoto 25% pa-
cjentéw wymaga jednak statego podawania glukokorty-
kosteroidéw w celu kontrolowania objawéw choroby
(steroidozaleznos¢). U takich chorych mozna zastoso-
wact preparaty kortykosteroidowe o matej biodostepno-
Sci, do ktérych nalezy budezonid. Lek ten, podany doust-
nie w dawce 9 mg/dobe, wykazuje lecznicze dziatanie
takze w aktywnej chorobie Lesniowskiego-Crohna, nie-
wiele rdznigc sie skutecznoscig od standardowych da-
wek prednizolonu [26]. Zgodnie z zasadami opracowany-
mi przez europejska organizacje ECCO gtéwnym
wskazaniem do stosowania budezonidu sa przypadki
choroby Lesniowskiego-Crohna o matej i umiarkowanej
aktywnosci ze zmianami ograniczonymi do okolicy kret-
niczo-katniczej [27].

Sulfasalazyna znajduje zastosowanie gtownie w |zej-
szych rzutach choroby Lesniowskiego-Crohna umiejsco-
wionej w jelicie grubym. Sposéb dawkowania i objawy
uboczne tego leku zostaty opisane w czesci o wrzodzie-
jacym zapaleniu jelita grubego. W aktywnych zapale-
niach jelita czczego i kretego stosuje sie preparaty kwa-
su 5-aminosalicylowego, ktore uwalniajg substancje

Tabela IX. R6Znicowanie choroby Lesniowskiego-Crohna z gruzlica jelit

Podstawa

Choroba Lesniowskiego-Crohna

Gruzlica

RTG klatki piersiowej przewaznie prawidtowy

czesto TBC ptuc

odczyn tuberkulinowy niecharakterystyczny

zawsze dodatni

histopatologia ziarniniaki bez serowacenia

serowaciejgce gruzetki oraz obecnos¢ pratkéw kwasoopornych

posiewy w kierunku pratkéw gruzlicy — ujemne

dodatnie lub ujemne
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czynng w jelicie cienkim. Ponadto preparaty te (w daw-
ce 3-4 g/dobe) maja udokumentowane dziatanie zapo-
biegajace czesci nawrotéw, zwtaszcza u 0séb po resek-
cji chirurgicznej z powodu choroby jelita cienkiego [28].

Z lekéw immunosupresyjnych stosuje sie analogi pu-
ryny (azatiopryne i 6-merkaptopuryne) oraz metotre-
ksat. Wskazaniami do wprowadzenia analogéw puryny
sa przetoki, ciezkie zmiany okotoodbytowe oraz przy-
padki z rozlegtym zajeciem jelita cienkiego lub grubego,
w ktérych leczenie innymi metodami jest nieskuteczne
lub obarczone powiktaniami. Ponadto leki te pozwalaja
na zmniejszenie dawki lub odstawienie glukokortyko-
steroidéw stosowanych przewlekle w celu utrzymania
remisji. Dawka azatiopryny wynosi 2-2,5 mg/kg m.c./do-
be, a dawka 6-merkaptopuryny 1-1,5 mg/kg m.c./dobe.

W przypadkach steroidozaleznych i opornych na inne
leki mozna tez zastosowaé metotreksat. Wykazano, ze
lek ten, podawany domiesniowo w dawce 25 mg/tydz.,
ma wyrazna przewage nad placebo w indukowaniu remi-
sji u chorych z aktywna chorobg Lesniowskiego-Crohna
[29]. Leczenie petng dawka metotreksatu moze trwaé
16 tygodni. Dzieki dobrej odpowiedzi u czesci chorych
mozliwe jest zmniejszenie dawki lub odstawienie korty-
kosteroidéw. Podtrzymujaca dawka metotreksatu wy-
nosi 15 mg/tydzien [30]. W czasie stosowania tego leku
obowigzuje monitorowanie uktadu krwiotworczego
i funkcji watroby (ryzyko zwtdknienia). Z powodu dziata-
nia teratogennego jest on bezwzglednie przeciwwska-
zany u kobiet w ciazy.

Z lekéw biologicznych praktyczne zastosowanie ma-
ja monoklonalne przeciwciata przeciwko czynnikowi
martwicy nowotwordéw a. Pierwsze badania kliniczne
z dwoma rodzajami tych przeciwciat (CDP571 i infliksy-
mabem), podawanymi w jednorazowym wlewie dozyl-
nym w dawce 5 mg/kg m.c.,, wykazaty ich korzystny
wptyw na objawy i wskazniki aktywnosci zapalenia
u wiekszosci chorych z aktywna chorobg LeSniowskiego-
-Crohna [31, 32]. Infliksymab, bedacy chimerycznym
przeciwciatem zawierajgcym komponente mysig, powo-
duje takze szybkie gojenie sie przetok jelitowo-skérnych
[33], a podawany wielokrotnie co 8 tyg. moze utrzymywaé
stan remisji [34]. Zaletg leczenia infliksymabem jest to, ze
pozwala ono na odstawienie glukokortykosteroidéw.
Obecne wskazania i sposoby leczenia tym preparatem
sa nastepujace:

a) leczenie indukcyjne (3-krotnie 5 mg/kg m.c. wg sche-
matu 0-2-6 tyg.) choroby Les$niowskiego-Crohna
o Sredniej i duzej aktywnosci, nieodpowiadajacej
na konwencjonalne leczenie glukokortykosteroidami
i/lub lekami immunosupresyjnymi,

b) leczenie podtrzymujace (5 mg/kg m.c. co 8 tyg.) u cho-
rych, ktoérzy odpowiedzieli na leczenie indukcyjne,

c) leczenie indukcyjne i podtrzymujace u chorych z prze-
tokami, utrzymujacymi sie mimo petnego leczenia
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konwencjonalnego, obejmujacego antybiotyki, leki
immunosupresyjne i drenaz chirurgiczny.

Nalezy oczekiwac, ze w niedalekiej przysztodci wska-
zaniem do stosowania infliksymabu beda takze ciezej
przebiegajace powiktania pozajelitowe choroby Lesniow-
skiego-Crohna, takie jak osiowe i obwodowe zapalenia
stawow, zapalenie btony naczyniowej oka i zgorzelinowe
zapalenie skory.

Do dziatah niepozadanych infliksymabu naleza wcze-
sne i pdzne odczyny poprzetoczeniowe, zwigzane z obec-
noscia przeciwciat przeciwko chimerycznemu biatku, na-
silenie niewydolnosci serca oraz zwiekszone ryzyko
infekcji, zwtaszcza uaktywnienia gruzlicy ptuc. Z czesci
doniesien wynika, Zze istotnym powiktaniem moga by¢
nowotwory, przede wszystkim z grupy chtoniakow.
Ostrym powiktaniom poprzetoczeniowym mozna zapo-
biec przez dozylne wstrzykniecie 200 mg hydrokortyzonu
bezposrednio przed podaniem tego preparatu. Synteze
przeciwciat przeciwko infliksymabowi, zmniejszajacych
jego dziatanie, hamuje réwnoczesne stosowanie lekéw
immunosupresyjnych — azatiopryny, 6-merkaptopuryny
lub metotreksatu [35]. W zwigzku z ryzykiem rozwoju
gruzlicy obowigzuje wczesniejsze wykonanie zdjecia RTG
klatki piersiowej i odczynu tuberkulinowego. Przeciw-
wskazaniami do stosowania infliksymabu sa nadwrazli-
wos¢ na lek, czynne zakazenia, utajona i nieleczona gruz-
lica, ciezsze postacie niewydolnosci serca, wczesniejsza
choroba demielinizacyjna oraz obecny lub niedawno prze-
byty nowotwér. Przeciwwskazaniem do leczenia tym
preparatem s3 tez niektére zwezenia jelit.

Lekiem alternatywnym w stosunku do infliksymabu
moga by¢ ludzkie przeciwciata monoklonalne przeciwko
TNF-a — adalimumab. We wstepnej ocenie lek ten wywo-
tat korzystna odpowiedz kliniczng u 85% chorych niere-
agujacych wczesniej na infliksymab [36]. Dalsze badania
wykazaty, ze adalimumab ma przewage nad placebo
w wywotywaniu remisji u pacjentéw z choroba Lesniow-
skiego-Crohna o $redniej i duzej aktywnosci, ktérzy nie
otrzymywali wczesniej preparatéw skierowanych prze-
ciwko TNF-a [37]. Za optymalna dawke indukcyjng uzna-
je sie 160 i 80 mg leku podane podskérnie w odstepie
2-tygodniowym. U chorych, ktérzy dobrze odpowiadaja
na leczenie indukcyjne, dalsze stosowanie adalimumabu
w dawce 40 mg co 2 tyg. pozwala na utrzymanie remisji
do 56. tyg. obserwacji [38]. Lek powoduje takze gojenie
sie przetok jelitowych oraz umozliwia odstawienie gluko-
kortykosteroidéw [39]. Powazne dziatania niepozadane
wystepuja rzadko, a przeciwciata przeciwko adalimuma-
bowi powstaja tylko u 2,6% pacjentéw [38]. Przeciwskaza-
nia do stosowania adalimumabu s3 takie same, jak dla in-
nych lekéw anty-TNF-a.

Trzecim lekiem skierowanym przeciwko TNF-o jest
certolizumab, bedacy pegylowanym fragmentem Fab’
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przeciwciat anty-TNF-a. W opublikowanych niedawno
badaniach wykazano, ze lek ten indukuje i utrzymuje
korzystng odpowiedz kliniczng u chorych z ciezszymi
i opornymi na inne leki postaciami choroby LeSniowskie-
go-Crohna [40, 41]. W Polsce i innych krajach certolizu-
mab nie jest jeszcze zarejestrowany.

Z innych, pomyslnych préb leczenia biologicznego
nalezy wymieni¢ podskérne stosowanie przeciwciat
przeciwko interleukinie 12 [42] oraz doustne podawanie
zywych jaj wtosogtéwki swinskiej [43]. Zadna z tych me-
tod nie weszta na razie do praktyki klinicznej.

Antybiotyki nie sa rutynowo stosowane w chorobie
LeSniowskiego-Crohna. Wyjatek stanowi metronidazol,
wskazany zwtaszcza w przypadkach colitis lub ileocoli-
tis przebiegajacych ze zmianami w okolicy odbytu [44].
Przecietna dawka metronidazolu wynosi 20 mg/kg
m.c/dobe. Stosowanie tego leku ograniczaja objawy
uboczne, wsréd ktérych najczestsza i najgrozniejsza
jest neuropatia obwodowa. Drugim antybiotykiem, kté-
ry sam lub z metronidazolem moze korzystnie wptywac
na zmiany okotoodbytowe jest cyprofloksacyna [45].

Leczenie objawowe choroby Lesniowskiego-Crohna
obejmuje stosowanie srodkéw przeciwbolowych i prze-
ciwbiegunkowych. W zwalczaniu ciggtego bélu wykorzy-
stuje sie leki konwencjonalne typu paracetamol. Przy
bolach kolkowych pomocne bywaja leki antycholinergicz-
ne. Zmniejszenie lub zahamowanie biegunki mozna
uzyska¢ za pomoca lekéw antycholinergicznych — dife-
noksylatu (2-3 razy po 2,5-5 mg/dziennie) lub loperami-
du (4-6 mg/dziennie). U chorych z biegunka po resekgji
jelita kretego poprawe przynosi cholestyramina (2-3 razy
po 4-5 g/dziennie).

11.9.2. Leczenie chirurgiczne

Podobnie jak w colitis ulcerosa, tak i w chorobie
Lesniowskiego-Crohna wskazania do operacji mozna po-
dzieli¢ na nagte, pilne i wybidrcze. Do wskazan nagtych,
wymagajacych natychmiastowej operacji, nalezg ostre
powiktania brzuszne, takie jak catkowita niedroznos¢
wskutek zwezenia jelita cienkiego, masywny krwotok
i wolna perforacja z rozlanym zapaleniem otrzewne;j.
Wskazanie do pilnej operacji stanowi brak wyraznej
poprawy w ciggu 7-10 dni intensywnego leczenia zacho-
wawczego ciezkiego rzutu rozlegtej choroby Crohna
okreznicy lub rzadko megacolon toxicum. Zdecydowanie
najczestszym powodem operacji sg wskazania wybiér-
cze, wsrod ktérych nalezy wymienic:

1) przetoki zewnetrzne i wewnetrzne,

2) septyczne powiktania $rédbrzuszne,

3) rozlegte zmiany okotoodbytowe,

4) stwierdzenie lub podejrzenie raka,

5) przewlekte inwalidztwo zalezne od statego utrzymy-
wania sie przykrych objawéw, mimo prawidtowego
leczenia zachowawczego,

6) op6znienie rozwoju fizycznego z zahamowaniem
wzrostu u dzieci.

Optymalnym rodzajem operacji w chorobie Lesniow-
skiego-Crohna jelita cienkiego jest oszczedna resekcja
[46]. W ostatnich latach zamiast resekcji przeprowadza
sie tez srodoperacyjne rozszerzanie zwezen jelita cienkie-
go (ang. strictureplasty). W chorobie jelita grubego rodzaj
operacji zalezy od umiejscowienia i zakresu zmian patolo-
gicznych. Ograniczone, odcinkowe resekcje nie maja
zastosowania. Przy zajeciu prawej lub lewej potowy okrez-
nicy wykonuje sie hemikolektomie. Rozleglejsze zmiany
wymagaja na ogdét kolektomii z zespoleniem kretniczo-od-
bytniczym lub nawet proktokolektomii z wytworzeniem
statej ileostomii.

W celu zapobiegania nawrotom choroby Lesniowskie-
go-Crohna po resekgji jelitowe] zaleca sie bezwzgledne
zaprzestanie palenia papieroséw oraz dtugoterminowe
stosowanie analogdw puryny (azatiopryny lub 6-merkap-
topuryny) w zwyktych dawkach [47, 48]. U chorych po
resekgji jelita cienkiego pomocne moga by¢ preparaty
5-ASA w dawce 3-4 g/dobe lub wyjatkowo budezonid
w dawce 6 mg/dobe. Inne leki sa mato skuteczne,
toksyczne lub dopiero oceniane w prébach klinicznych.

Powazny problem chirurgiczny stwarzaja zmiany
w okolicy odbytu. Ropnie okotoodbytowe i kulszowo-od-
bytnicze powinny by¢ nacinane i drenowane. Niskie prze-
toki moga ulec zagojeniu po ich rozcieciu i pozostawieniu
do ziarninowania. Natomiast rozlegte owrzodzenia
w okolicy odbytu nie goja sie pod wptywem lokalnych za-
biegdéw chirurgicznych. W czesci przypadkéw pomocne
bywa dopiero usuniecie ogniska chorobowego lezgcego
wyzej, chociaz dla niektérych pacjentéw moze to ozna-
czat wytworzenie ostatecznej ileostomii lub kolostomii.

I1.10. Choroba Le$niowskiego-Crohna u dzieci
i kobiet w cigzy

Rozwazania dotyczace tych zagadnien zostaty poru-
szone w rozdziale poswieconym wrzodziejagcemu zapale-
niu jelita grubego.

II.11. Rokowanie

Rokowanie co do wyleczenia choroby LeSniowskie-
go-Crohna jest niepomyslne. U wielu chorych uzyskuje
sie zaledwie okresowg remisje. Przynajmniej potowa
pacjentéw musi byé operowana w ciggu zycia. Wyniki
operacji nie sg jednak w petni zadowalajace. W chorobie
dotyczacej jelita cienkiego czestosé nawrotéw dochodzi
do 70%. Prawie co drugi pacjent leczony chirurgicznie
wymaga jeszcze ponownej operacji. W chorobie Crohna
jelita grubego rokowanie wydaje sie lepsze, chociaz na-
wet po proktokolektomii pojawiajg sie wznowy w jelicie
kretym u 7-10% chorych.
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