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WSTEP

Odtwadrcza proktokolektomia z zespoleniem kretni-
czo-odbytowym oraz wytworzeniem zbiornika jelitowego
(ileo-pouch-anal anastomosis — IPAA) jest standardowa
operacja w leczeniu chirurgicznym wrzodziejgcego zapa-
lenia jelita grubego (WZJG) i rodzinnej polipowatosci gru-
czolakowej jelita grubego (familial adenomatous polyposis
— FAP). Najczestszym powiktaniem po tym zabiegu jest
zapalenie btony $luzowej zbiornika jelitowego (pouchitis).
Po raz pierwszy tego terminu uzyt Kock w 1977 r. do okre-
Slenia stanu zapalnego toczacego sie w wewnatrzbrzusz-
nym zbiorniku wytworzonym z koncowego odcinka jelita
cienkiego.

Czestos¢ wystepowania tego powiktania zalezy od przy-
jetej definicji i wynosi srednio 15-44%. Zapaleniu zbiornika
jelitowego towarzysza objawy kliniczne, takie jak czeste,
wodniste biegunki z domieszka krwi, gorgczka i zte sa-
mopoczucie. Rozpoznanie opiera sie na wywiadzie oraz
badaniu endoskopowym (m.in. zatarcie rysunku naczynio-
wego, krwawienie kontaktowe, zanik kosmkéw jelitowych,
owrzodzenia btony sluzowej) [1]. U wiekszosci pacjentéw
zapalenie zbiornika jelitowego wystepuje w ciggu pierw-
szego roku po leczeniu chirurgicznym, ale u niektérych do
rozwoju powiktania dochodzi nawet po kilku latach. Przy-
czyna zapalenia w zdrowym wczeséniej fragmencie jelita
cienkiego, jakim jest zbiornik jelitowy, w przebiegu choroby,
w ktoérej zajete jest wytacznie jelito grube, nie jest niestety
znana. Pouchitis jest niespecyficznym, idiopatycznym zapa-
leniem, w ktérego etiopatogenezie uwzglednia sie nie tylko
przebyte wrzodziejace zapalenie jelita grubego, lecz takze
zastdj tresci jelitowej, nadmierne namnazanie sie bakterii
oraz czynniki genetyczne, a przede wszystkim uposledzo-
na odpowiedz immunologiczng na sktadniki swiatta jelita,
gtownie zmieniong flore bakteryjna.

Rola flory bakteryjnej w rozwoju zapalenia zbiornika
jelitowego jest podkreslana od lat, zwtaszcza w zakresie
skutecznosci leczenia niektérymi antybiotykami (2, 3].

Nie ma niestety leczenia przyczynowego zapalenia
zbiornika jelitowego. W leczeniu objawowym stosuje sie
natomiast antybiotyki doustne, wlewki z antybiotykow
(w tym metronidazolu, cyprofloksacyny), wlewki hydro-
kortyzonu, a takze pianke budezonidu, pochodne kwasu
5-aminosalicylowego (5-ASA), krotkotancuchowe kwasy
ttuszczowe, np. kwas mastowy (Debutir p.o. 2 x 1 kaps.),
sole wapnia i cynku, a nawet leczenie biologiczne (infli-
ksymab) [2-5].

W badaniach klinicznych stwierdzono korzystne efek-
ty stosowania ryfaksyminy w leczeniu zapalenia zbiornika
jelitowego [6]. Koniecznos$¢ normalizacji flory bakteryjnej
zbiornika jelitowego, eliminacji szczepéw patogennych
oraz stymulacja wzrostu bakterii saprofitycznych swiadczy
o potencjalnej przydatnosci probiotykéw w terapii zapalen
btony $luzowej zbiornikéw jelitowych [7].

Alternatywa leczenia zachowawczego jest leczenie chi-
rurgiczne, w tym czasowa ileostomia lub catkowite usu-
niecie zbiornika jelitowego z kofcowa ileostomia. Wielu
pacjentéw z wytworzonym zbiornikiem jelitowym nie ak-
ceptuje koniecznosci koncowej ileostomii, stad tez kazda
préba skutecznego leczenia zachowawczego ma w tej gru-
pie chorych szczeg6lne znaczenie.

Preparat probiotyczny Vivomixx (VSL#3) zawiera 300
miliardéw w gramie zywych liofilizowanych szczepédw bak-
teryjnych, w tym 3 szczepy Bifidobacterium (Bifidobacte-
rium longum DSM24736, Bifidobacterium breve SM24732,
Bifidobacterium infantis DSM24737) oraz 4 szczepy Lacto-
bacillus (Lactobacillus acidofilus DSM24735, Lactobacillus
plantarum DSM24730, Lactobacillus paracasei DSM24733,
Lactobacillus delbrueckii ssp. bulgaricus DSM24734) oraz
Streptococcus thermophilus DSM24731.

Zgodnie z publikowanymi badaniami klinicznymi Vivo-
mixx wydaje sie skuteczny zaréwno w leczeniu zapalenia
zbiornika jelitowego po proktokolektomii odtworczej z ze-
spoleniem zbiornika jelitowego z odbytem we wrzodzieja-
cym zapaleniu jelita grubego, jak i w zapobieganiu pouchitis
po leczeniu operacyjnym. Przeglad systematyczny z meta-
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analiza zastosowan réznych metod w leczeniu zapalenia
zbiornika jelitowego, w ktérym wigczono do oceny 11 badan
z randomizacjg, wykazat skutecznos¢ VSL#3 w terapii prze-
wlektego pouchitis wyzsza niz placebo [8]. W przegladzie tym
podkreslono takze, Ze w leczeniu ostrego zapalenia zbiornika
jelitowego cyprofloksacyna byta bardziej skuteczna niz me-
tronidazol, podczas gdy wlewki budezonidu miaty skutecz-
nos¢ podobng do metronidazolu [8].

W cytowanym opracowaniu VSL#3 byt skuteczniejszy
niz placebo w utrzymaniu remisji przewlektego zapalenia
zbiornika jelitowego u pacjentéw, u ktorych osiagnieto
remisje za pomoca leczenia antybiotykami. taczny iloraz
szans (odds ratio — OR) utrzymania remisji u pacjentow
przyjmujacych VSL#3 w czasie stosowania preparatu wy-
nosit 25,39, co oznacza, ze szansa na utrzymanie remisji
byta 25,39 razy wieksza w grupie 0s6b przyjmujacych
preparat w poréwnaniu z placebo. Preparat VSL#3 byt
stosowany w badaniach w réznych dawkach — 6 g/dobe,
3 g/dobe, a takze 2 x 3 g/dobe [8, 9].

Vivomixx zgodnie z badaniami klinicznymi byt réw-
niez skuteczniejszy od placebo w zapobieganiu zapale-
niu zbiornika jelitowego po proktokolektomii odtwérczej
[8, 10]. Iloraz szans zapobiezenia wystapieniu pouchitis
u pacjentéw, u ktérych stosowano ten preparat juz od
1. tygodnia po zabiegu, wynosit 4,76, co znaczy, ze szansa
na zapobiezenie zapaleniu w grupie pacjentéw przyjmu-
jacych preparat byta 4,76 razy wieksza niz w grupie otrzy-
mujacej placebo.

Badania kliniczne wskazuja na skutecznosé prepara-
tu Vivomixx w leczeniu zapalenia zbiornika jelitowego,
jak réwniez w zapobieganiu temu przykremu powiktaniu.
W codziennej praktyce lekarskiej jest to niewatpliwie cen-
na wskazéwka, chociaz populacja pacjentéw ambulatoryj-
nych czesto nie spetnia kryteriéw wymaganych do wigcze-
nia do protokotéw badawczych. Dlatego cenne s3 réwniez
obserwacje dotyczace stosowania lekéw u pacjentéw spo-
tykanych w praktyce, tzw. obserwacje real-life.

CEL

Celem niniejszej pracy jest przedstawienie serii szesciu
przypadkéw leczenia zapalenia zbiornika jelitowego w co-
dziennej praktyce ambulatoryjnej w obserwacji real-life.
W opracowaniu przedstawiono opis przypadkéw szesciu
chorych, u ktérych przez okres 1 roku zastosowano terapie
preparatem Vivomixx w dawce 4 saszetki dziennie*. Pre-
parat Vivomixx zawiera 450 miliardéw szczepow bakterii
probiotycznych w jednej saszetce.

PACJENTKA .

Pacjentka 30-letnia, z rozpoznanym w 2004 r. wrzo-
dziejacym zapaleniem jelita grubego typu pancolitis. Chora
byta leczona w sposéb typowy, poczatkowo mesalazyna,
nastepnie powtarzanymi kursami steroidéw i azatiopryna.
Ze wzgledu na brak skutecznosci podejmowanego leczenia

*Preparat Vivomixx zostat przekazany wszystkim opisanym chorym
nieodptatnie przez firme Pharmabest.

zachowawczego w 2009 r. pacjentka podjeta decyzje o le-
czeniu operacyjnym. Zabieg przeprowadzono dwuetapowo
— najpierw usunieto jelito grube, wytworzono zbiornik je-
litowy i wytoniono ileostomie, a po 6 miesigcach odtwo-
rzono ciagtos¢ przewodu pokarmowego. Kilka miesiecy po
proktokolektomii pacjentka zaczeta odczuwac dolegliwo-
Sci bélowe w obrebie jamy brzusznej, wzdecia brzucha,
uczucie parcia na stolec, zgtaszata 610 wypréznien na
dobe z domieszka krwi. Rozpoznano zapalenie zbiornika
jelitowego. Chora byta leczona ryfaksyming, loperamidem
(6 tabletek na dobe) oraz probiotykami (preparat zawiera-
jacy szczep Lactobacillus rhamnosus GG) bez ewidentnej
poprawy. W leczeniu zastosowano preparat Vivomixx 4 x 1
saszetka na dobe przez rok. Objawy wzde¢ brzucha zmniej-
szyty sie stopniowo, chora odstawita loperamid, a liczba
wyprézniefn zmniejszyta sie do akceptowanej przez chorg
4 na dobe. Roczna terapia preparatem Vivomixx przynio-
sta znamiennga poprawe zgtaszanych objawow w postaci
normalizacji wyproznien, ustgpienia uczucia parcia oraz
zmniejszenia wzde¢ brzucha.

PACJENT 2.

Mezczyzna, lat 32, byt leczony od 4 lat z powodu za-
palenia zbiornika jelitowego po przebytej dwuetapowej
operacji proktokolektomii odtwérczej w przebiegu wrzo-
dziejacego zapalenia jelita grubego. Przez pierwsze 2 lata
przebieg zapalenia zbiornika byt tagodny. Pacjent odczu-
wat jedynie objawy epizodyczne. W kolejnych 2 latach do-
szto do znacznego nasilenia objawéw klinicznych. Mezczy-
zna zgtaszat wzrost czestosci oddawania stolca, obecnosé
krwi w stolcu, naglace parcia, béle brzucha. Wystapity
takze zmiany zapalne w okolicy odbytu. Przy nasilonych
biegunkach chory zgtaszat problemy z nietrzymaniem
stolca, nasilone zwtaszcza w nocy. W ciggu ostatniego
roku zastosowano w leczeniu cyprofloksacyne, metroni-
dazol, mesalazyne w postaci czopkdw, tabletek, zawiesiny
i wlewek, a takze aztiopryne i prednizolon (10 mg/dobe
w powtarzanych kuracjach). Pacjent przestrzegat takze
rygorystycznych zalecen dietetycznych. Stosowat diete
z duzg iloscia ryzu, banandw oraz innych srodkéw zagesz-
czajacych. Regularnie przyjmowat réwniez suplementy
diety w postaci preparatu kwasu mastowego (Debutir
2 x 1 tabl. oraz probiotyk Multilac 1 kapsutka dziennie).
W leczeniu objawowym stosowat takze do 6 tabletek lo-
peramidu dziennie. Ze wzgledu na postepujace, oporne
na leczenie zachowawcze objawy kliniczne zapalenia
zbiornika jelitowego chory zgtosit sie do poradni prokto-
logicznej w celu przedyskutowania operacji wytonienia
stomii dwulufowej lub nawet jednolufowej, z usunieciem
zbiornika jelitowego. Zaproponowano mu wéwczas udziat
w badaniu obserwacyjnym polegajacym na codziennym
przyjmowaniu preparatu Vivomixx (4 saszetki dziennie).
W momencie kwalifikacji do leczenia u chorego obserwo-
wano znacznga redukcje masy ciata (ponad 9 kg w ciagu
roku), pacjent musiat zrezygnowac ze sportu. Wskaznik
aktywnosci zapalenia zbiornika jelitowego PDAI wynosit
14. Juz po 4 miesigcach przyjmowania preparatu Vivomixx
stwierdzono stabilizacje stanu klinicznego, zmniejszenie
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nasilenia biegunek i poprawe samopoczucia. W badaniu
klinicznym PDAI wynosito 12. Pacjent w rozmowie o stomii
wyrazit che¢ dalszego leczenia zachowawczego. Podczas
kolejnej wizyty po 12 miesigcach zaobserwowano dalsza
stabilizacje stanu klinicznego — PDAIl wynosito 9, stwier-
dzono znaczne zmniejszenie liczby wypréznien, zmniej-
szenie odczynu zapalnego wokét odbytu. Pacjent powrdcit
do uprawiania sportu i normalnej aktywnosci zawodowe;j.
Wyrazat che¢ dalszego przyjmowania preparatu Vivomixx,
ktory wedtug niego odpowiadat za poprawe kliniczna.

PACJENT 3.

Mezczyzna w wieku lat 30 byt leczony od 5 lat z powo-
du wrzodziejacego zapalenia jelita grubego. Ze wzgledu na
stwierdzone w badaniu endoskopowym dysplazje w obre-
bie zmian polipowatych w jelicie pacjent zostat zakwalifi-
kowany do zabiegu proktokolektomii odtwérczej. Preparat
Vivomixx zastosowano u tego pacjenta przed odtworze-
niem ciggtosci przewodu pokarmowego (likwidacja stomii
odbarczajacej) i stosowano przez rok po zabiegu w dawce
2 x 2 saszetki dziennie. Mezczyzna dobrze tolerowat te-
rapie, nie zgtaszat zadnych objawéw niepozadanych. Nie
zaobserwowano u niego objawow zapalenia zbiornika je-
litowego, a okres adaptacji przebiegat bardzo dobrze. Od
razu po odtworzeniu ciggtosci przewodu pokarmowego
kontrolowat w petni wypréznienia, oddawat ok. 5 papko-
watych stolcoéw dziennie, bez domieszek patologicznych.
W obrebie zbiornika jelitowego nie zaobserwowano obja-
wow zapalenia zaréwno w badaniu endoskopowym, jak
i histopatologicznym.

Lekarz prowadzacy w podsumowaniu podkreslita, ze
okres pooperacyjny z zastosowaniem preparatu Vivomixx
przebiegt bez zapalenia zbiornika jelitowego i bez powsta-
nia zwezenia zespolenia.

PACJENT 4.

Kobieta w wieku 37 lat, z rozpoznanym przed ponad
10 laty wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego o ciezkim
przebiegu byta leczona steroidami, azatiopryna, a takze in-
fliksymabem bez uzyskania remisji klinicznej i endoskopo-
wej. Po nieskutecznosci terapii biologicznej (zastosowano
3 dawki bez ewidentnej poprawy) pacjentka zostata za-
kwalifikowana do leczenia operacyjnego. Poczatkowo nie
wyrazita zgody na leczenie chirurgiczne, jednak jej stan
znacznie sie pogorszyt, wystgpity objawy toksycznego roz-
decia okreznicy i pacjentka zostata zoperowana. W okresie
operacyjnym wystagpity powiktania septyczne ze wzgledu
na znaczne niedozywienie, utrudnione byto takze goje-
nie sie rany. Chora zostata poddana tacznie 4 zabiegom,
ostatni polegat na odtworzeniu ciggtosci przewodu pokar-
mowego. Od czasu ostatniej operacji pacjentka zgtasza-
ta ok. 20 wyprdznien dziennie, ktérym towarzyszyty bole
w jamie brzusznej. W badaniu endoskopowym stwierdzono
cechy zapalenia zbiornika jelitowego, ktére potwierdzono
histopatologicznie. Pacjentka byta wielokrotnie hospitali-
zowana, stosowata antybiotykoterapie (cyprofloksacyna,
metronidazol) z krotkotrwata tylko poprawa. Pacjentce za-

proponowano leczenie preparatem Vivomixx. Zastosowano
preparat przez rok w dawce 4 saszetki dziennie. W czasie
rocznej terapii nie byto wskazan do hospitalizacji, raz za-
lecono dodatkowe leczenie cyprofloksacyna. Pacjentka
ocenita swoje samopoczucie w trakcie leczenia jako dobre,
kontynuuje kuracje preparatem Vivomixx. W badaniu kon-
trolnym stwierdzono znaczna poprawe obrazu endoskopo-
wego, liczba wyproznieh zmniejszyta sie do 8-10 na dobe,
ustabilizowata sie takze masa ciata chorej. Terapia probio-
tycznym preparatem Vivomixx przyniosta w tym przypadku
znaczace korzysci. Po roku objawy tagodnego juz zapalenia
zbiornika jelitowego byty akceptowane przez pacjentke.

PACJENTS.

Mezczyzna, lat 37, chorowat ok. 10 lat na wrzodzieja-
ce zapalenie jelita grubego. Poczatkowo byt leczony za-
chowawczo mesalazyng i lekami immunosupresyjnymi.
Przy kolejnym zaostrzeniu wtaczono terapie ratunkowa
infliksymabem, uzyskujac znacznag poprawe kliniczng po
3 dawkach z jednoczesng poprawg obrazu endoskopo-
wego. W wykonanej wowczas kolonoskopii stwierdzono
kalafiorowaty okrezny naciek w odbytnicy, histopatolo-
gicznie z cechami dysplazji duzego stopnia. Pacjent zostat
zakwalifikowany do leczenia operacyjnego. W pierwszym
etapie wykonano kolektomie z ileostomia kohcows, a po
kilku miesigcach wycieto ileostomie i wytworzono zbiornik
typu J-pouch z ileostomig protekcyjna. Po kolejnych kilku
miesigcach przeprowadzono zamkniecie ileostomii protek-
cyjnej oraz zespolenie kretniczo-katnicze koniec do konca.
W okresie pooperacyjnym pojawity sie objawy nawracaja-
cych niedroznosci przewodu pokarmowego, co zmusito do
kolejnej interwencji chirurgicznej, podczas ktoérej uwolnio-
no zrosty, wycieto konglomerat jelit powodujacy niedroz-
nosc¢ oraz wykonano zespolenie jelita kretego bok do boku.
Kolejna operacja polegata na uwolnieniu zrostéw i wyto-
nieniu ileostomii petlowej. W leczeniu zachowawczym ok.
6 miesiecy po wykonaniu proktokolektomii odtworczej zasto-
sowano u pacjenta Vivomixx w dawce 4 x 1 saszetka. Przed
wdrozeniem tego leczenia pacjent oddawat 10-15 $luzo-
wych wypréznien z domieszka krwi z odbytu i dodatkowo
10-15 razy oprézniat worek stomijny. W trakcie stosowania
probiotyku zaobserwowat znaczaca poprawe. Kontynuowat
jego przyjmowanie po kolejnych 3 operacjach. Po roku sto-
sowania preparatu Vivomixx pacjent wypréznia sie obecnie
ok. 5 razy oraz oprdéznia worek stomijny ok. 5 razy dziennie.
Nie przyjmuje innych lekéw, a samopoczucie okresla jako
dobre.

PACJENT 6.

Mezczyzna 35-letni, z wywiadem wrzodziejgcego za-
palenia jelita grubego od ponad 10 lat byt leczony mesa-
lazyna, powtarzanymi kursami steroidoterapii oraz lekami
immunosupresyjnymi (azatiopryna). Ze wzgledu na ste-
roidozaleznosé podczas kolejnego zaostrzenia wtaczono
takze terapie ratunkowa 3 dawkami infliksymabu, jednak
nie uzyskano istotnej poprawy klinicznej. Choremu zapro-
ponowano leczenie operacyjne, na ktore wyrazit zgode.
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Zabieg wykonano dwuetapowo, samopoczucie pacjenta
po proktokolektomii znacznie sie poprawito, natomiast
po odtworzeniu ciggtosci przewodu pokarmowego juz po
2 miesigcach znacznie zwiekszyta sie liczba wypréznien
(do 20 na dobe). Pojawita sie krew w stolcu i kurczowe
béle w podbrzuszu przed wypréznieniami. W badaniu
endoskopowym potwierdzono cechy zapalenia zbiornika
jelitowego. Pacjent byt leczony antybiotykami (kolejno cy-
profloksacyna i metronidazolem). Kursy byty powtarzane
wielokrotnie bez wiekszego efektu. Nastepnie w terapii za-
stosowano ryfaksymine, uzyskujac znamienng poprawe,
jednak kazdorazowo po prébie odstawienia leku docho-
dzito do nasilania sie objawdw. Wéwczas zaproponowano
pacjentowi zastosowanie preparatu Vivomixx w dawce
4 x 1 saszetka przez rok. Po 2—3 miesigcach nastapita pew-
na stabilizacja objawoéw. Pacjent mégt okresowo odstawié
ryfaksymine, a liczba wyprdznieh zmniejszyta sie do 5-6
na dobe. Nie stwierdzono krwi w stolcu. Po roku stabilnej
sytuacji, z okresowym juz tylko przyjmowaniem ryfaksymi-
ny, pacjent ocenia swoje samopoczucie jako dobre, w ba-
daniu endoskopowym stwierdzono znaczne zmniejszenie
sie zmian zapalnych. Chory nadal przyjmuje Vivomixx oraz
doraznie ryfaksymine, sytuacje kliniczng ocenia jako akcep-
towalng, powrécit do normalnej aktywnosci zawodowej.
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PODSUMOWANIE

Na podstawie obserwacji dotyczacej stosowania prepa-
ratu Vivomixx w codziennej praktyce lekarskiej u pacjen-
tow po proktokolektomii odtwoérczej mozna stwierdzié,
ze lek dziata korzystnie zaréwno w zapaleniu zbiornika
jelitowego, jak i w zapobieganiu temu zapaleniu. Nalezy
podkresli¢, ze preparat byt stosowany gtéwnie u pacjen-
téw z licznymi powiktaniami leczenia zachowawczego
i operacyjnego, czesto w przypadkach, kiedy wczesniejsze
leczenie nie przynosito efektu. W wiekszosci (5) opisanych
przypadkdw leczenia zapalenia zbiornika jelitowego Vivo-
mixx stanowit terapie dodang do standardowych antybio-
tykow badz ryfaksyminy, ktéra nazywana jest teraz raczej
eubiotykiem. W jednym przypadku byt jedyna terapia za-
chowawcza. Lek okazat sie takze skuteczny w zapobiega-
niu zapaleniu zbiornika jelitowego u pacjenta, u ktérego
zastosowano go bezposrednio po operacji. Mata liczba
obserwowanych oséb nie pozwala wprawdzie na wyciag-
niecie jednoznacznych wnioskow, jednak wydaje sie, ze ta
wieloosrodkowa obserwacja kliniczna moze by¢ pomocna
w podejmowaniu codziennych decyzji dotyczgcych zapo-
biegania zapaleniu zbiornika jelitowego i jego leczenia
w codziennej praktyce klinicznej.
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