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Stan obecny w rozpoznawaniu i leczeniu
ztozonych przetok odbytniczych (CPF)

w chorobie Lesniowskiego-Crohna (chLC)
w Polsce — na podstawie badania

pt. ,Schematy postepowania
terapeutycznego u pacjentow ze ztozonymi
przetokami w przebiegu choroby

LeSniowskiego-Crohna”

Current status in the diagnosis and treatment of complex
perianal fistulas (CPF) in the course of Lesniowski-Crohn
disease (CD) in Poland: based on the “Patterns

of therapeutic behavior in patients with complex fistulas
in the course of Lesniowski-Crohn’s disease” study

STRESZCZENIE

Wstep: Zfozona przetoka odbytu (CPF) jest chorobg
stanowigca powazne wyzwanie zaréwno terapeutyczne,
jak i spoteczne z perspektywy pacjentow oraz ich ro-
dzin. Gtownym problemem jest konieczno$¢ zapewnie-
nia chorym dostgpu do skoordynowanej opieki, w ktorej
kluczowa role odgrywa wspdfpraca gastroenterologow
oraz chirurgdw, migdzy innymi ze wzgledu na wysoki
odsetek niepowodzen leczenia standardowego, pro-
wadzacego do koniecznoSci zastosowania rozwigzan
chirurgicznych.

Celem badania byto uzyskanie informacji na temat
obecnej praktyki postepowania z CPF w Polsce i ziden-

tyfikowanie zwyczajow terapeutycznych lekarzy zajmu-
jacych sie leczeniem chorych z CPF.

Materiat i metody: Badanie przeprowadzono od lutego
do kwietnia 2018 roku i sktadato sig z dwoch czgsci: bez-
posrednich wywiadow z lekarzami (30 gastroenterologow
i 15 chirurgow) oraz analizy dokumentacji medycznej 75
pacjentow z CPF, ktdrzy nie odpowiedzieli na standardowe
leczenie, przy czym od momentu wprowadzenia kolejnego
rzutu leczenia po niepowodzeniu terapii standardowej mi-
naf przynajmniej rok, ale nie wigcej niz 5 lat.

Wyniki: Nie zidentyfikowano jednego, ustandaryzo-
wanego schematu postepowania. Leczenie pacjentow
z CPF, a takze rola leczenia chirurgicznego rozni sie
w zaleznosci od wielkosci i doSwiadczenia oSrodka
medycznego. Przeprowadzona analiza dokumentacji
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medycznej dotyczacej 75 pacjentow pokazafa, ze u 41%
chorych zastosowano wyfgcznie leczenie farmakologicz-
ne, natomiast u 59% leczenie farmakologiczne i chirur-
giczne. Czas leczenia farmakologicznego od poczatku
terapii do decyzji o zastosowaniu kolejnej linii leczenia
w grupie tacznej wynosit Srednio 12,3 miesigca. W przy-
padku pacjentow leczonych chirurgicznie Sredni czas od
rozpoczecia farmakologicznego leczenia CPF do decyzji
0 leczeniu chirurgicznym wynosit 10—18 tygodni.

Whioski: Obecnie w Polsce brakuje ujednoliconego al-
gorytmu postepowania u chorych z CPF oraz szeroko

Introduction: Complex perianal fistula (CPF) is a disease
representing a serious challenge from the therapeutic
perspective, as well as from the social perspective of
patients and their families. The main problem is the
necessity of ensuring access of patients to coordinated
treatment, in which the cooperation of gastroenterolo-
gists and surgeons plays a key role, due to e.g. high
rate of standard therapy failure, leading to the need for
surgical solutions.

The aim of this study was to obtain information on the
current practice of dealing with CPF in Poland and to
identify the therapeutic habits of physicians dealing with
the treatment of patients with CPF.

Material and methods: The study was conducted Feb-
Apr 2018 and consisted of two parts: direct interviews
with physicians (30 gastroenterologists, 15 surgeons)
and analysis of medical records of 75 patients with
CPFs which not responded to standard therapy. In case
of patients, at least one year but not more than 5 years
passed since the subsequent treatment was introduced
after the standard therapy failed.

Choroba Crohna (morbus Crohn) —
w Polsce w holdzie za wktad w jej poznanie
1 opisanie prof. Antoniemu Le$niowskiemu
nazywana choroba Le§niowskiego-Crohna
(chLC) — jest obok wrzodziejacego zapa-
lenia jelita grubego (colitis ulcerosa) zali-
czana do nieswoistych chorob zapalnych
jelit. Z powodu wciaz nieznanej etiologii,
dostepnych wielu metod diagnostycznych,
jak réwniez dotychczas jedynie objawowe;j
farmakoterapii i objawowego co do swej isto-
ty leczenia chirurgicznego, stanowi caty czas
wyzwanie w praktyce gastrologicznej oraz
w chirurgii przewodu pokarmowego [1, 2].

Przyczyna choroby nie jest znana, lecz
wiele wskazuje na to, Ze istotng role oprocz
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stosowanego standardu skoordynowanej opieki nad
tymi chorymi. Wyrazna jest pilna potrzeba wypracowa-
nia nowego paradygmatu terapeutycznego skupiajacego
sie na zapewnieniu kompleksowej opieki chorym oraz
wzmocnieniu w tym aspekcie znaczenia wspotpracy
pomigdzy gastroenterologami oraz chirurgami.
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Stowa kluczowe: choroba Le$niowskiego-Crohna,
przetoka okotoodbytnicza, ztozona przetoka odbytu,
nieswoiste zapalenia jelit

Results: No single, standardized practice was identified.
The management of patients with CPF as well as the role of
surgical therapy significantly differs depending on the size
and experience of a medical center. Among the analyzed
75 patients, for 41% of them pharmacological treatment
only was applied, whereas in 59% both pharmacological
and surgical treatments were applied. The length of phar-
macological therapy until the decision to use the next line of
treatment averaged 12.3 months in the total patients group.
For the subgroup of patients treated surgically, the average
time from the start of pharmacological CPF treatment to
the decision about surgical treatment was 10—18 weeks.
Conclusions: Currently, there is no unified, standard
therapy algorithm for CPF patients and lack of widely
used standard of coordinated care for these patients in
Poland. There is an urgent need to develop a new ther-
apeutic paradigm focusing on providing comprehensive
care to patients and strengthening the importance of
cooperation between gastroenterologists and surgeons
in this aspect.
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Key words: Crohn’s Disease, rectal fistula, complex
perianal fistula, inflammatory bowel diseases

czynnika §rodowiskowego odgrywa gene-
tyczna sktonno$¢ do nieprawidlowej od-
powiedzi immunologicznej, prowadzacej
do przewlektego zapalenia. Pod wzgledem
klinicznym moze przebiega¢ wsrod nawraca-
jacych zaostrzen i remisji, niekiedy w sposob
ciagly, prowadzac do koniecznos$ci hospitali-
zacji z wdrozeniem radykalnych interwencji
chirurgicznych takich jak resekcja jelita, fi-
stulektomia, fistulotomia, wytonienie stomii
czy kolektomia [3-5]. Pod wzglgdem pato-
morfologicznym moze przebiega¢ z domi-
nujaca tendencjg do $rodsciennego procesu
zapalnego (luminal disease), prowadzacego
do powstawania zwezen pozapalnych lub do
powstawania przetok, przy czym z uplywem
lat te ostatnie warianty fenotypu zaczynaja
przewazac [2, 6].



Dominujacym elementem klinicznej
symptomatologii sg zazwyczaj bole brzu-
cha, biegunka, niekiedy z domieszka krwi,
chudnigcie, goraczka. Mozliwe sg rozmaite
objawy pozajelitowe, miedzy innymi skdrne
(rumien guzowaty, piodermia zgorzelino-
wa), oczne (zapalenie teczowki, zapalenie
twardowki), stawowe (zapalenie stawow
obwodowych, osiowych, artralgia), patologie
watroby i drog zotciowych (sttluszczenie wa-
troby, zwe¢zajace zapalenie drog zotciowych,
kamica zotciowa) [2, 6].

Na poczatku XXI wieku choroba Les-
niowskiego-Crohna stata si¢ globalnym scho-
rzeniem, majacym istotny wptyw na systemy
opieki zdrowotnej i spoteczenstwo na catym
swiecie. W perspektywie spotecznej i ocenie
obcigzenia budzetu panstwa z uwzglednie-
niem kosztéw posrednich, ma to ogromne
znaczenie. Do tej pory ukazaty si¢ dwa pol-
skie opracowania, ktore potwierdzajg wage
problemu w grupie polskich pacjentéw [7, 8].

W przebiegu chLC oprécz typowych
zmian zwigzanych z przewlektym procesem
zapalnym wystepuja rowniez charaktery-
styczne powiktania miejscowe oraz objawy
pozajelitowe. Wérod powiktan miejscowych
szczego6lne miejsce zajmujg przetoki okoto-
odbytnicze. W 21-54% przypadkéw chLC
zajmuje koncowy odcinek przewodu pokar-
mowego. U wigkszo$ci chorych z zajeciem
odbytnicy wystepuja przetoki okotoodbytni-
cze [9-12]. Wykazano zalezno$¢ pomiedzy
lokalizacjga zmian chorobowych, czasem
trwania i wystepowaniem przetok okotood-
bytniczych. Ocenia si¢, ze u 21-23% cho-
rych wystepuja przetoki okotoodbytniczne,
jednak w pierwszym roku u 12%, w piatym
u 15%, w dziesiatym u 21%, do 26% po
dwudziestu latach [9—14]. Czesto$¢ wyste-
powania przetok okoloodbytniczych zalezy
rowniez od lokalizacji choroby. Pacjenci
ze zmianami w obrebie jelita kretego rozwi-
jaja przetoki okotoodbytnicze tylko w 12%,
w lokalizacji kretniczo-okrezniczej czesto$¢
wystepowania wynosi 15%, w przypadku
zmian w okr¢znicy bez zajecia odbytnicy
41%, a w przypadku zaje¢cia koncowego
odcinka jelita grubego wzrasta az do 92%
[9-15]. Przetoki okotoodbytnicze w chLC sg
przewaznie bardziej skomplikowane 1 majg
bardziej nasilone objawy kliniczne oraz

gorsze rokowanie niz przetoki pochodzenia
odkryptowego. Wynika to z odmiennej patofi-
zjologii — przetoki w chorobie Lesniowskie-
go-Crohna powstaja w skutek uszkodzenia
bariery jelitowej i nablonka wywotanych przez
przewlekty proces zapalny. W wyniku zahamo-
wania regeneracji dochodzi do transformacji
nabtonkowo-mezenchymalnej pod wplywem
cytokin: TNF-alfa (fumor necrosis factor alfa),
TGF-beta (transforming growth factor beta),
IL-13 (interleukine 13) oraz innych mediato-
réw reakcji zapalnej. Towarzyszg im rdwniez
zmiany w macierzy pozakomorkowej wywota-
nej przez nadmierng ekspresje metaloproteinaz
MMP-3, MMP-9 oraz B6-integryny. W efekcie
powstaje uszkodzenie nablonka jelitowego,
ktory jest zastgpowany przez miofibroblasty
[9, 13—15]. Przetoki w chLC czg¢sto sg rozgate-
zione, mogg tez by¢ mnogie, czyli mie¢ wigcej
niz jeden otwor wewnetrzny i zewnetrzny.
Kanat przetoki ulega czesto odcinkowemu
zwezeniu, prowadzac do zastoju tresci ropne;j
1 nawracajacych stanéw zapalnych oraz ropni.
W efekcie moze dochodzi¢ do groznych powi-
ktan septycznych [9-15].

Istnieje wiele klasyfikacji przetok okoto-
odbytniczych, jak na przyktad: anatomiczna
Parksa, patologiczna Buchmanna-Alexandra-
-Williamsa, kliniczna Cardiff, radiologiczna
MRI St. James University Hospital, czy kla-
syfikacja opracowana przez Amerykanskie
Towarzystwo Gastroenterologiczne (AGA,
American Gastroenterological Association)
[9-15]. Obecnie czeséciej stosowana jest
ta ostatnia klasyfikacja, ktora dzieli przetoki
na proste i ztozone. Do przetok prostych
zalicza si¢ wszystkie, ktorych kanat biegnie
ponizej linii grzebieniastej z pojedynczym
otworem wewngtrznym, bez zbiornikéw
ropnych. Przetoki zlozone to takie, ktérych
kanat przebiega powyzej linii grzebienia-
stej: wysokie miedzyzwieraczowe, wyso-
kie przezzwieraczowe, nadzwieraczowe
i pozazwieraczowe z wieloma otworami
zewnetrznymi, obecno$cig ropni, zwezen
odbytnicy oraz penetrujacych do narzadow
miednicy, na przyktad pochwy czy pecherza
moczowego. U okoto 30% pacjentow prze-
toka okotoodbytnicza moze by¢ pierwszym
objawem chLC, dlatego bardzo wazne jest
przeprowadzenie wlasciwej diagnostyki oraz
wdrozenie skutecznej terapii [9-16].
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Metody stosowane w diagnostyce i le-
czeniu przetok w przebiegu chLC ulegty
istotnym zmianom w ostatnich latach. Rezo-
nans magnetyczny (MRI, magetic resonance
imaging) 1 ultrasonografia transrektalna
(TRUS, transrectal ultrasound) umozliwity
doktadne uwidocznienie przebiegu kanatu
przetoki, postawienie wlasciwego rozpozna-
nia oraz zaplanowanie optymalnej terapii.
Nadal kluczowy element stanowi badanie
przedmiotowe w znieczuleniu ogdlnym.
Natomiast tomografia komputerowa, fistu-
lografia nie sg aktualnie rekomendowane.
Stosuje si¢ rOwniez manometri¢ ano-rektalng
i elektromiografie [16—18].

W farmakoterapii, ktéra, jak wspomnia-
no, ma charakter wybitnie objawowy, poczat-
kowo stosowano sulfasalazyng i preparaty me-
salazyny, ktorych dziatanie w chLC jest obec-
nie kwestionowane. Nastepnie wprowadzono
glikokortykoidy, ktore cho¢ z reguty dziatajg
korzystnie, to jednak w czgséci przypadkow
muszg by¢ stosowane dtugotrwale (steroidoo-
zalezno$¢), a u innych chorych nie przynosza
oczekiwanych korzysci (steroidoopornosc)
[16-20]. Armamentarium farmakologiczne
zawiera rowniez leki immunomodulujace oraz
leki immunosupresyjne, w tym przeciwciata
monoklonalne [16-21]. W ostatnim czasie
pojawita si¢ nowa metoda terapeutyczna
z pogranicza leczenia farmakologicznego
i leczenia chirurgicznego polegajaca na miej-
scowym podaniu allogenicznych komorek
macierzystych do kanatu przetoki [11].

Leczenie chirurgiczne ztozonych prze-
tok okotoodbytniczych mozna podzieli¢ na:
leczenie powiktan, w tym otwarcie i drenaz
zbiornikéw ropnych, drenaz przetok za po-
mocg setonéw oraz w wybranych przypad-
kach zabiegi resekcyjno-naprawcze, zwlasz-
cza takie jak fistulotomie lub fistulektomie,
czy podwiazanie kanatu przetoki w odcinku
migdzyzwieraczowym (LIFT). Stosowane sg
rowniez techniki matoinwazyjne, jak zatycz-
ki, kleje tkankowe. W przypadku cigzkich
powiktan nierzadko stosuje si¢ kolostomig,
cze¢sto z proktektomia. Leczenie chirurgiczne
jest obarczone duzym ryzykiem uszkodzenia
zwieraczy odbytu, zwezen odbytu, koniecz-
noscig wytonienia stomii [16-22].

Pomimo rozwoju nowoczesnych metod
diagnostycznych, wprowadzania nowych
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lekoéw oraz stosowania nowoczesnych tech-
nik chirurgicznych czestos¢ powiktan, pro-
wadzacych do znacznego uszkodzenia jelit
1 niepetnosprawnosci pacjentow ze ztozony-
mi przetokami w przebiegu chLC jest wysoka
[20, 21, 23, 24]. Biorac pod uwage powyz-
sze wnioski, aby poprawi¢ wykrywalnos¢
i skuteczno$¢ leczenia choroby, potrzeba
krytycznej analizy aktualnie stosowanych
metod diagnostycznych i terapeutycznych.
Szczegodlne znaczenie ma S$cista, interdy-
scyplinarna wspolpraca gastroenterologdw,
chirurgéw i radiologéw oraz uporzadkowa-
nie dostepnych metod leczenia [21, 23, 24].
W odpowiedzi na powyzsze potrzeby po-
wstaja wytyczne leczenia ztozonych przetok
okotoodbytniczych, jak: rekomendacje Fran-
cuskiego Towarzystwa Koloproktologicz-
nego (SNFCP, Société Nationale Frangaise
de Colo-Proctologie), Kanadyjskiego To-
warzystwa Gastrologicznego (Consensus
Toronto) oraz Brytyjskiego i Irlandzkie-
go Towarzystwa Koloproktologicznego,
ktore porzadkuja i definiujg cele i efekty
leczenia oraz analizuja skuteczno$¢é metod
terapeutycznych [25-29]. Podkre$lajg one
miedzy innymi znaczenie tgczenia leczenia
farmakologicznego i chirurgicznego skon-
centrowanego na pacjencie prowadzonego
przez interdyscyplinarne zespoty ekspertow
w wyspecjalizowanych osrodkach.
Niestety codzienna praktyka klinicz-
na nie zawsze jest zbiezna z zaleceniami
Towarzystw Naukowych, co potwierdzaja
wyniki ankiety przeprowadzonej wérdd 133
chirurgoéw zajmujacych si¢ leczeniem prze-
tok okotoodbytniczych w przebiegu chLC
w Wielkiej Brytanii [30, 31]. Wynik tego
badania wykazat rozbiezno$¢ w wyborze
zabiegu chirurgicznego oraz koniecznos$¢
interdyscyplinarnego zarzadzania leczeniem.
Z powodu ograniczonego dostepu do obiek-
tywnych danych dotyczacych naszego kraju
podjeto probe oceny stanu diagnostyki 1 le-
czenia ztozonych przetok okotoodbytniczych
(CPF, complex perianal fistula) w chorobie
Lesniowskiego-Crohna w Polsce.

CEL BADANIA

Celem badania byto uzyskanie wiedzy
na temat obecnej praktyki postgpowania



diagnostyczno-terapeutycznego w Polsce
u pacjentow z chLC, u ktorych wystepuja
CPF, i zidentyfikowanie wyborow terapeu-
tycznych lekarzy zajmujacych si¢ prowa-
dzeniem chorych z CPF. Analizie poddano
czestos¢ wystgpowania ztozonych przetok
okotoodbytniczych w przebiegu chLC w Pol-
sce, miejsce leczenia tych chorych w polskim
systemie ochrony zdrowia oraz algorytmy
postepowania terapeutycznego w przypadku
ztozonych przetok okotoodbytniczych.

MATERIAL | METODY

Badanie ,,Schematy post¢powania te-
rapeutycznego u pacjentéw ze zlozonymi
przetokami w przebiegu choroby Le$niow-
skiego-Crohna” zostalo przeprowadzone
w okresie od lutego do kwietnia 2018 roku
przez zespét PEX PharmaSequence. Dane
zebrane w badaniu byty analizowane z wyko-
rzystaniem opisowych metod statystycznych
przygotowanych w formie raportow tabela-
rycznych programu Excel. Populacja zostata
scharakteryzowana za pomoca parametrow,
takich jak $rednia oraz rozktad procentowy.
Wszystkie analizy wykonano za pomoca
pakietu statystycznego SPSS 25.0.

Analizowane wyniki pochodza z trzech
zrodet danych, ktore zebrano podczas trzech
kolejnych etapéw badania. W trakcie pierw-

Tabela 1. Kryteria kwalifikacji do badania

szego etapu przeprowadzono wywiady bez-
posrednie z 30 gastroenterologami pro-
wadzacymi leczenie pacjentéw z chLC,
natomiast w ramach drugiego etapu z 15
chirurgami prowadzacymi leczenie chirur-
giczne CPF wystepujacych w przebiegu
chLC. Kazdy z gastroenterologow, jak row-
niez kazdy z chirurgéw reprezentowat inny
osrodek medyczny (w praktyce oznacza to,
ze na 1 osrodek wiaczony do badania mogt
przypada¢ maksymalnie 1 gastroenterolog
i 1 chirurg). Ostatni, trzeci etap badania sta-
nowita analiza przypadkow pacjentow z CPF
w przebiegu chL.C na podstawie ich gastroe-
nterologicznej dokumentacji medyczne;j.
Kryteria kwalifikacji do badania zaréwno
dla lekarzy, jak i dokumentacji medyczne;j,
zebrano w tabeli 1.

Zgodnie z zaplanowang wielkos$cig pro-
by gastroenterolodzy wytonili 80 pacjen-
tow z CPF w przebiegu chLC na podstawie
ponownej oceny dokumentacji pod katem
spetniania kryteriow wilaczenia, z dalszych
analiz zostato wykluczonych 5 pacjentéw,
u ktorych po niepowodzeniu terapii stan-
dardowej nie wprowadzono ani leczenia
biologicznego, ani leczenia chirurgicznego.
W finalnej analizie brano pod uwagg 75 pa-
cjentow z CPF w przebiegu chLC leczonych
biologicznie i/lub chirurgicznie po niepowo-
dzeniu terapii standardowe;j.

GASTROENTEROLODZY

ostatnich 12 miesiecy
CHIRURDZY

* Rozpoznanie chLC
 Wystapienie u pacjenta CPF

rok, ale nie dfuzej niz 5 lat

* Praca w o$rodku prowadzacym leczenie pacjentéw z chLC
« Osobiste prowadzenie leczenia pacjentéw z chLC, w tym posiadanie minimum 20 pacjentéw z chLC pod opieka
» Minimum 1 przypadek przetoki okotoodbytniczej zdiagnozowany przez lekarza u pacjenta z chLC podczas

* Praca w o$rodku prowadzacym leczenie chirurgiczne CPF wystepujacych w przebiegu chLC, z minimum
6 pacjentami poddanymi leczeniu chirurgicznemu w o$rodku w ciggu ostatnich 12 miesigcy

« Osobiste prowadzenie leczenia chirurgicznego CPF wystepujacych w przebiegu chLC, w tym posiadanie
minimum 2 pacjentéw poddanych leczeniu chirurgicznemu pod opiekg

» Wiek powyzej 18. rz. w momencie rozpoznania u pacjenta CPF

« Niepowodzenie leczenia terapig standardowat z powodu CPF

» Wprowadzenie kolejnego rzutu leczenia po niepowodzeniu terapii standardowej*

« Od momentu wprowadzenia kolejnego rzutu leczenia po niepowodzeniu terapii standardowejt minat przynajmniej

*antybiotyki (np. cyprofloksacyna), chemioterapeutyki (np. metronidazol) lub leki immunosupresyjne (AZA, 6-MP, metotreksat); chLC — choroba

Lesniowskiego-Crohna; CPF — ztozona przetoka okotoodbytnicza
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WYNIKI
Klasyfikacja oSrodkow

W przypadku specjalistycznych o$rod-
koéw gastroenterologicznych analizy przepro-
wadzone na podstawie wywiadow przedsta-
wiono w raporcie dla wszystkich badanych
osrodkow tacznie oraz dodatkowo z uwzgled-
nieniem podzialu ze wzgledu na ich wiel-
kos¢. Jako parametr wyznaczajacy wielko$¢
osrodka autorzy badania przyjeli liczbe pa-
cjentéw leczong w osrodku z powodu chLC,
u ktérej w trakcie ostatnich 12 miesigcy
zdiagnozowano wystgpowanie przetoki oko-
loodbytniczej. Na podstawie tego parametru
osrodki zaklasyfikowano nastepnie do trzech
grup, ktorych wielko§¢ okreslono w sposob
arbitralny. Za o$rodki duze uznano te, w kto-
rych w ciaggu ostatnich 12 miesigcy przetoki
okotoodbytnicze rozpoznano u wiecej niz 20
pacjentdw, za Srednie — u 10-20 pacjentow,
a male — u mniej niz 10 pacjentow.

Profil pacjentow

Wedtug deklaracji lekarzy biorgcych
udzial w badaniu pod opiekg o$rodkoéw za-
kwalifikowanych do badania znajdowato si¢
w ciggu ostatnich 12 miesigcy $rednio 132
chorych z chLC (95 pacjentéw w matych
osrodkach, 104 w $rednich osrodkach oraz
262 w duzych osrodkach). Przetoki okoto-
odbytnicze w przebiegu chLC rozpoznawano
$rednio u 20% chorych (od 13% w matych
os$rodkach do 30% w duzych), z czego u $red-
nio 48% byly to przetoki ztozone (od 43%
w matych osrodkach do 56% w $rednich)
(tab. 2).

Diagnostyka

W duzych osrodkach wspoétpraca ga-
stroenterologdéw z chirurgami prawie zawsze
rozpoczyna si¢ juz na etapie diagnostyki
CPF. Tylko 8% przypadkow stanowig tam
rozpoznania CPF, w ktore zaangazowani byli
wylacznie gastroenterolodzy albo chirurdzy,
natomiast w matych i §rednich o$rodkach
odsetek ten wynosit odpowiednio 21% i25%.

Najczesciej zalecanymi badaniami w ra-
mach diagnostyki CPF w przebiegu chLC

Gastroenterologia Kliniczna 2018, tom 10, nr 4

sg: rezonans magnetyczny, kolonoskopia,
USG transrektalne, tomografia komputerowa
oraz fistulografia. Spo$réd wymienionych
powyzej, obrazowanie metoda rezonansu
magnetycznego stanowi gldéwng metode
diagnostyczng we wszystkich badanych
osrodkach. Na drugim miejscu, zar6wno
w duzych, jak i $§rednich o$rodkach jest
USG transrektalne (odpowiednio 67% 1 64%
o$rodkéw), podczas gdy w matych osrodkach
badanie to wykonywane jest tylko w przy-
padku 15% z nich (tab. 2).

Leczenie

Deklarowany odsetek niepowodzen le-
czenia standardowego byt wysoki bez wzgle-
du na wielko$¢ os$rodka i siggat srednio 67%.
Skumulowane dane dla o$rodkow duzych
i Srednich wskazuja na to, ze 3 na 4 pacjen-
tow (75-76%) doswiadczy niepowodzenia
terapii standardowe;j.

W przypadku pacjentow z CPF, ktorzy
nie reagowali na standardowe leczenie,
ograniczenie dalszej terapii wytacznie
do leczenia biologicznego obserwuje si¢
najczegsciej (Srednio 43% przypadkow)
w matych o$rodkach, podczas gdy w $red-
nich i duzych takie podejScie terapeutyczne
jest podejmowane odpowiednio w 23%
128% przypadkow. W wiekszych osrodkach
zapewniajacych dostepnosé lekarzy obu
specjalnos$ci czegsciej korzysta si¢ z réznych
kombinacji leczenia biologicznego z lecze-
niem chirurgicznym (kombinacje obejmu-
jace skojarzenie obu tych interwencji lub
stosowanie ich w roznej kolejnosci) —
w matych o$rodkach taki schemat leczenia
stosuje si¢ w 42% przypadkéw, w duzych
w 54%, a w §rednich w 67%. Wyniki niniej-
szego badania pokazuja, ze migdzy osrod-
kami wystepuje zréznicowanie w zakresie
stosowanych metod i schematéw terapeu-
tycznych, co $wiadczy o braku istnienia
ujednoliconego paradygmatu postepowania
w przypadku leczenia CPF w przebiegu
chLC (tab. 2).

Oprécz wyboru optymalnej metody
leczenia waznym czynnikiem réznicujacym
osrodki w procesie terapeutycznym jest row-
niez czas oczekiwania pacjenta na interwen-
cje. Najwigksze rdéznice odnotowano miedzy



Tabela 2. Wyniki | etapu badania — wywiady z gastroenterologami

Parametr Duze Srednie Mate tacznie

osrodki oSrodki osrodki osrodki*
(m=6) (n=11) (n=13) (n=30)

Profil pacjentow

Pacjenci z chLC pod opieka osrodka (n) 262 104 95 132
Wystepowanie przetok okotoodbytniczych w przebiegu leczenia chLC

tak (ogotem), z czego: 30 23 13 20
ztozone* (%) 45 56 43 48
Diagnostyka

Lekarze prowadzacy diagnostyke CPF (%)

Lekarz leczacy pacjenta z powodu chLC 2 20 19 16
Lekarz prowadzacy leczenie chLC z konsultacjg chirurgiczng 50 35 56 47
Zespot sktadajacy sie z lekarza prowadzacego leczenie chLC 43 39 2 33

i chirurga

Chirurg 6 5 2 4
Liczba oSrodkow przeprowadzajgca poszczegolne badania

wykonywane w ramach diagnostyki CPF® (n(%))

Rezonans magnetyczny 6 (100) 10 (91) 12 (92) 28 (93)
Kolonoskopia 1(17) 5 (45) 10 (77) 16 (53)
USG transrektalne 4 (67) 7 (64) 2 (15) 13 (43)
Tomografia komputerowa 2 (33) 3 (27) 6 (46) 11 (37)
Fistulografia 2 (33) 3 (27) 3 (23) 8 (27)
Leczenie

Pacjenci, u ktorych zastosowane standardowe leczenie 74 75 58 67
farmakologiczne byto nieskuteczne

w leczeniu CPF (%)

Dalsze postepowanie z pacjentami, ktérzy nie zareagowali

na leczenie standardowe (%)

Tylko leczenie biologiczne 28 23 43 33
Leczenie biologiczne, a nastgpnie chirurgiczne 27 46 29 35
Tylko leczenie chirurgiczne 13 5 15 11
Najpierw leczenie chirurgiczne, a nastepnie biologiczne 10 21 ® 12
Jednoczesne leczenie biologiczne 17 0 8 7

i chirurgiczne

Inne

Przecigtny okres czasu od rozpoczecia standardowego 10 16 18 16
leczenia CPF, po ktdrym podejmowana jest zazwyczaj decyzja

0 zastosowaniu leczenia chirurgicznego (tygodnie)

Postepowanie w przypadku nawrotu CPF

u pacjenta, u ktérego udato sie wczesniej uzyskaé remisje

za pomoca terapii farmakologicznej (%)

Ponowne wprowadzenie terapii, ktorg pierwotnie zastosowano 37 53 30 40
u pacjentow (bez zmian)

Intensyfikacja terapii, ktorg pierwotnie zastosowano u pacjenta 28 16 26 23
Zmiana terapii pierwotnie zastosowanej w leczeniu przetoki na 35 24 37 32
inny schemat leczenia

Inne postgpowanie 0 7 7 5

W tabeli podano wartosci $rednie. Procenty w wyniku zaokragler moga nie zawsze sumowacé sie doktadnie do 100%. *Srednia wazona ze
wszystkich osrodkéw; #ocena wystepowania prostych/ztozonych przetok w populaciji chorych z przetokami odbytniczymi w przebiegu leczenia
choroby Lesniowskiego-Crohna (chLC); $ze wzgledu na szerokie spektrum badan przeprowadzanych w ramach diagnostyki ztozonych przetok
odbytniczych (CPF), w tabeli uwzgledniono wytacznie te, ktore przeprowadzane sg w co najmniej 20% o$rodkow biorgcych udziat w badaniu
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duzymi i matymi o$rodkami. W duzych
osrodkach czas od rozpoczgcia standardo-
wego leczenia zlozonej przetoki do decyzji
o0 zastosowaniu leczenia chirurgicznego wy-
nosi $rednio 10 tygodni (maksymalnie 20 ty-
godni), w $rednich osrodkach przecigtnie 16
tygodni (maksymalnie 24 tygodnie), podczas
gdy w matych osrodkach czas ten wynosi
srednio 18 tygodni, osiggajac w niektorych
z nich nawet 40 tygodni (tab. 2, 3).

Najczesciej to gastroenterolodzy, jako
lekarze leczacy podstawowa chorobe, kon-
tynuujg wylgcznie leczenie farmakologiczne,
podczas gdy chirurdzy s3 zasadniczo za-
angazowani w leczenie wymagajacych ich
interwencji powiktan charakterystycznych
dla CPF.

Srednio u 65% pacjentéow wymaga-
jacych leczenia chirurgicznego z powodu
nagtych wskazan w przebiegu ztozonych
przetok okotoodbytniczych wykonuje si¢
nastepujace procedury zabiegowe: naciecie,
drenaz ropnia czy ujScia przetoki. W ciggu
6 miesiecy od zastosowania leczenia chirur-
gicznego $rednio 32% pacjentdow wymaga
kolejnej interwencji chirurgicznej (tab. 4).

Przeprowadzona analiza dokumentacji
medycznej dotyczacej 75 pacjentow po nie-
powodzeniu terapii standardowej pokazuje, ze
u41% znich (31/75) zastosowano wytgcznie
leczenie farmakologiczne, natomiast u 59%
(44/75) zastosowano zarowno leczenie farma-
kologiczne, jak i chirurgiczne. Dhugo$¢ lecze-
nia farmakologicznego od poczatku terapii do
decyzji o zastosowaniu kolejnej linii leczenia
wynosita $rednio 12,3 miesigca (tab. 5).

DYSKUSJA

Wyniki uzyskane w badaniu wskazuja,
ze w terapii CPF w przebiegu chLC w Pol-
sce nie istnieje ujednolicony paradygmat
postepowania terapeutycznego, a leczenie
pacjentow rozni si¢ w zalezno$ci od wielko-
$ci (doswiadczenia) osrodka. Analizowany
raport ukazuje réznice, ktore sa widoczne juz
na etapie diagnostyki choroby, a nastepnie jej
leczenia. Leczenie standardowe ztoZzonych
przetok okotoodbytniczych w przebiegu
chLC charakteryzuje si¢ wysokim odset-
kiem niepowodzen niezaleznie od wielkoS$ci
osrodka.

Gastroenterologia Kliniczna 2018, tom 10, nr 4

Wprowadzenie nowych metod terapii
farmakologicznej, w tym leczenia immuno-
modulujacego 1 leczenia biologicznego, czy
nowych metod i technik leczenia chirurgicz-
nego niewatpliwie zrewolucjonizowato w cig-
gu ostatnich dekad leczenie CPF w chLC.
Efekt kliniczny leczenia farmakologicznego
(antybiotykow, lekow immunosupresyjnych
1 przeciwciat anty-TNF) jest jednak czesto
ograniczony i u ponad jednej trzeciej pacjen-
tow nastegpuje nawr6t przetok [12].

Leczenie choroby Lesniowskiego-Croh-
na tylko metodami farmakologicznymi czg-
sto nie pozwala unikna¢ interwencji chirur-
gicznej. Wiekszo$¢ chorych w swoim zyciu
przechodzi przynajmniej jeden zabieg ope-
racyjny z powodu powiktan tej choroby [32].
Majac na uwadze powyzsze, wspolpraca
gastroenterologéw z chirurgami powinna
by¢ obowigzkowym elementem wspotpracy
w zakresie diagnostyki i terapii, poczynajac
juz od pierwszych etapdw rozpoznawania
i leczenia choroby Le$niowskiego-Crohna.
Strategia wczesnego wilaczenia chirurgdw
juz na etapie leczenia farmakologicznego
chLC wydaje si¢ pozwala¢ na osigganie op-
tymalnych wskaznikéw gojenia przetok [13].

Zgodnie z wytycznymi Europejskiej
Organizacji Choroby Crohna i Zapalenia
Jelita Grubego (ECCO, European Crohn's
and Colitis Organisation) oraz Europejskiej
Federacji Stowarzyszen Choroby Crohna
i Zapalenia Jelita Grubego (EFCCA, Euro-
pean Federation of Crohn's and Colitis Asso-
ciations) pacjentow z chLC z powiktaniami
w postaci przetok okotoodbytniczych, po-
winno si¢ poddawac diagnostyce za pomocg
rezonansu magnetycznego okolicy miednicy
mniejszej (doktadno$¢ rzedu 76-100%).
Jezeli nie jest to jednak mozliwe, wskazane
jest woweczas jak najszybsze przeprowadze-
nie przez do§wiadczonego chirurga badania
przedmiotowego w znieczuleniu z drenazem
ropnia lub przetoki, ktore zapewnia 90%
precyzji i zmniejsza ryzyko niedrenowane;j
infekcji. Po wykluczeniu zwezenia odbytnicy
dobrym wyborem jest réwniez endoskopowe
badanie USG odbytnicy. Zaré6wno obrazo-
wanie metoda rezonansu magnetycznego,
jak i endoskopowe badanie USG odbytnicy
sg bardziej precyzyjne, jesli wykonuje si¢ je
w znieczuleniu ogélnym. Leczenie farmako-
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Procenty w wyniku zaokraglen moga nie zawsze sumowac sie dokfadnie do 100%

logiczne przetok ztozonych, jesli odpowiada
to wskazaniom, powinno by¢ prowadzone
w sposob ciggly — réwniez po chirurgicz-
nym drenazu przetok [5].

Warto wspomnie¢, ze ztozone przetoki
okotoodbytnicze sa znacznie trudniejsze
do leczenia niz przetoki proste, a przerwanie
terapii skutkuje w tym przypadku wysoka
czestoscig nawrotéw, co wykazano w ba-
daniu z 1994 roku przeprowadzonym w St.
Mark’s Hospital w Londynie. Po uptywie
6 lat obserwacji od pierwszej manifestacji
przetokowej postaci chLC, u 14% wszystkich
pacjentow nie doszto do zamknigcia przeto-
ki, natomiast potowa sposréd pacjentow ze
ztozonymi przetokami wymagata ostatecznie
stomii, resekcji, lub proktektomii [19]. W ba-
daniu retrospektywnym, przeprowadzonym
w Erasmus Medical Center w Rotterdamie,
wykazano, ze proste przetoki goity si¢ czes-
ciej niz przetoki ztozone (88,2% v. 64,6%),
a czesto$¢ nawrotow dla mediany czasu
obserwacji trwajacej 10 lat byla wigksza
w przypadku przetok ztozonych (41,9% v.
26,7%). Ze wzgledu na niekorzystne rokowa-
nia konieczno$ciag wydaje si¢ poszukiwanie
nowych standardéw w leczeniu CPF.

Zastosowanie wylacznie terapii far-
makologicznej w przypadku przewlektych
ztozonych przetok okotoodbytniczych, bez
odpowiedniego zaopatrzenia chirurgiczne-
go jest nie tylko mato skuteczne [33], ale
tez bardziej ryzykowne dla pacjentow [11].
Z tego wzgledu wilasnie w tagczonym leczeniu
chirurgicznym i farmakologicznym upatruje
si¢ najbardziej korzystnej metody w postg-
powaniu chorych ze ztozonymi przetokami
okotoodbytniczymi [5, 11, 28]. Kluczowe
znaczenie w catym procesie terapeutycznym
ma réowniez czas oczekiwania na dostep do
terapii 1 jej prowadzenia.

Przedstawione w niniejszej publikacji
wyniki badania ,,Schematy postepowania
terapeutycznego u pacjentow ze zlozonymi
przetokami w przebiegu choroby Les$niow-
skiego-Crohna” pokazuja, ze sposrod anali-
zowanej grupy pacjentow z przetoka ztozona,
ogdtem az u 41% chorych zastosowane
bylo tylko leczenie farmakologiczne, ktore
w leczeniu nawet przetok prostych wigze
si¢ z wysokim odsetkiem niepowodzen.
Przetoki ztozone leczy si¢ najczesciej zabie-



Tabela 4. Wyniki Il etapu badania — wywiady z chirurgami

Parametr

Procedury chirurgiczne wykorzystywane w leczeniu
CPF*

Srednia

Rozktad % odpowiedzi w zalezno$ci
od odsetka chorych
25-49%  50-74%

<24% >75%

w ciggu 6 miesiecy zachodzi koniecznosc kolejnej
interwencji chirurgicznej

Leczenie standw ostrych — naciecie, drenaz ropnia, 65% 7% 13% 33% 47%
ujscia przetoki

Zatozenie setonu 49% 33% 13% 20% 33%
Wycigcie kanatu przetoki (fistulektomia) 32% 53% 20% 20% 7%
Wycigcie kanatu przetoki (fistulektomia) 27% 60% 20% 13% 7%
Pacjenci, u ktérych pomimo leczenia chirurgicznego 32% 33% 40% 27% 0%

*ocena wytacznie w populaciji chorych leczonych chirurgicznie w leczeniu ztozonych przetok odbytniczych (CPF); ze wzglgdu na szerokie
spektrum przeprowadzanych interwencji chirurgicznych w tabeli uwzgledniono wytacznie te, ktore przeprowadza sig $rednio w co najmniej 20%

przypadkow

Tabela 5. Wyniki Ill etapu badania — analiza na podstawie gastroenterologicznej dokumentacji medycznej

Parametr

Czas do rozpoczecia kolejnego rzutu leczenia po
niepowodzeniu terapii standardowej

Srednia
(mies.)

Rozktad % odpowiedzi w zaleznos$ci

od czasu
< 6 mies. 7-12
mies.

25%

13-18
mies.

21%

12,3 40% 13%

giem sposobem Hipokratesa, ktory wydaje
sie¢ w chwili obecnej optymalny i pozwala
w odlegtej perspektywie na podtrzymanie
dobrej jakosci zycia pacjenta [22]. W Pol-
sce wielu chorych czgsto trafia do chirurga
dopiero po wyczerpaniu wszystkich metod
zachowawczych.

Mimo postgpow w terapii choroby Les-
niowskiego-Crohna nadal w jej przebiegu
czgsto obserwuje si¢ obnizenie jakoS$ci zycia.
Powiktania zwigzane z chL.C, szczegdlnie
w postaci ztozonych przetok okotoodbytni-
czych wymagaja, aby leczeniem zajmowaty
si¢ specjalistyczne osrodki referencyjne,
ktore bedg w stanie zapewni¢ w tym zakresie
optymalne i szybkie postepowanie, z intencja
uzyskania najwyzszej skuteczno$ci i z za-
chowaniem najwyzszego mozliwego bez-
pieczenstwa terapii, standaryzacja dziatania
oraz $cistej wspolpracy gastroenterologow
i chirurgéw. Przeprowadzone przez zesp6t
PEX PharmaSequence badanie dowodzi,
ze duze osrodki w Polsce mogg zapewnié
chorym kompleksowa diagnostyke i opieke,
jednak takze i tam proces diagnostyczno-
-terapeutyczny wymaga udoskonalenia.

Konieczne wydaje si¢ wigc wypracowanie
i wdrozenie standardow diagnostyki i lecze-
nia farmakologicznego oraz chirurgicznego
CPF w przebiegu chLC.

WNIOSKI

W przeprowadzonym badaniu wykaza-
no, ze w Polsce brakuje szeroko stosowanego
standardu skoordynowanej opieki nad pa-
cjentami z CPF w przebiegu chLC, czyli nie
ma ujednoliconego algorytmu postgpowania
diagnostyczno-terapeutycznego u tych cho-
rych. Wyrazne jest zréznicowanie w zakresie
sposobu prowadzenia chorych w zaleznos$ci
od poziomu referencyjnosci analizowanych
osrodkow, od doswiadczenia klinicznego
osrodka oraz od liczby pacjentéw objetych
opieka. Czeg$¢ ze stosowanych schematow
(np. wylaczne leczenie farmakologiczne) nie
odpowiada wspodlczesnej wiedzy na temat
mozliwosci skutecznego leczenia CPF.

Gléwnym wnioskiem ptynacym z anali-
zy jest pilna potrzeba wypracowania nowego
paradygmatu terapeutycznego skupiajacego
si¢ na zapewnieniu kompleksowej opieki
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chorym, ktéory moze znaczaco wpltyna¢ na
poprawe procesu leczenia CPF poprzez
wzmocnienie w tym aspekcie znaczenia
wspoélpracy pomiedzy gastroenterologami
oraz chirurgami. Przedstawione badanie
moze stanowi¢ podstawe do dyskusji nad
wypracowaniem takich standardow leczenia
CPF w chLC w Polsce.
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