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Streszczenie

Choroba Lesniowskiego-Crohna jest przewlektym nieswoistym
zapaleniem jelita charakteryzujacym sie naprzemiennoscia
okreséw remisji i zaostrzeh oraz obecnoscig zmian zapalnych
w dowolnym odcinku przewodu pokarmowego. Naciek zapalny
powoduje uszkodzenie Sciany przewodu pokarmowego i zabu-
rzenie funkcji jelit. Moze objawia¢ sie wéwczas w postaci
zespotu ztego wchtaniania oraz enteropatii wysiekowej. Docho-
dzi do jelitowej ucieczki biatka do Swiatta przewodu pokarmo-
wego, a uposledzone wchtanianie elektrolitéw, witamin i pier-
wiastkéw pogtebia istniejace niedobory. W artykule opisano
przypadek 15-letniej pacjentki z wieloletnia chorobg Lesniow-
skiego-Crohna, przewlekta hipokalcemia i hipoalbuminemig,
poczatkowo niewielkim nasileniem objawéw brzusznych, u kto-
rej doszto do napadu tezyczkowego w przebiegu enteropatii
wysiekowej. Wobec utrzymujacych sie zaburzen elektrolito-
wych i postepujacego niedoboru masy ciata konieczne byto
wdrozenie zywienia pozajelitowego. Stwierdzenie zwiekszone-
go stezenia ay-antytrypsyny w kale wymagato przeprowadze-
nia szerokiej diagnostyki réznicowej enteropatii wysiekowe;.
U przedstawianej pacjentki wyniki kilkakrotnie powtarzanych
badan endoskopowych byty prawidtowe. Konieczne byto takze
wykonanie laparotomii zwiadowczej, w ktérej stwierdzono
masywne zmiany zapalne jelita cienkiego typowe dla choroby
Lesniowskiego-Crohna wymagajace czesciowej resekcji.

Wstep

Choroba Lesniowskiego-Crohna jest przewlektym,
nieswoistym zapaleniem jelit charakteryzujacym sie na-
przemiennoscia wystepowania okreséw remisji i zaos-

Abstract

Crohn’s disease is an idiopathic, chronic inflammatory disor-
der of the bowel, characterised by periods of activity and
remissions, that involves any region of the gastrointestinal
tract. Malabsorption syndrome may be a leading manifesta-
tion of Crohn’s disease. The inflammatory process leads to
ulcerations in the wall of the intestine. Destruction of the
mucosa impairs absorptive and epithelial regenerative func-
tions within the affected areas. This damage may lead to pro-
tein-losing enteropathy and chronic intestinal failure. We
describe a case of a 15-year-old female patient with chronic
hypocalcaemia and hypoalbuminaemia caused by protein-los-
ing enteropathy due to Crohn’s disease, without typical gas-
trointestinal symptoms. Parenteral nutrition had to be started
because of progressive loss of weight and persistent elec-
trolyte abnormalities. Laboratory studies revealed increased
concentration of faecal a;-antitrypsin. Differential diagnosis
of protein-losing enteropathy was made. In this case
the results of many repeated gastroscopy and colonoscopy
examinations were normal. Diagnostic laparotomy had to be
performed; it revealed severe regional inflammatory changes
of the intestine, typical of Crohn’s disease, histopathological-
ly confirmed, that required partial intestinal resection.

trzen. Zmiany zapalne moga dotyczyé kazdego odcinka
przewodu pokarmowego, maja charakter odcinkowy lub
ogniskowy, przyjmuja posta¢ naciekéw zapalnych,
mikroziarniniakéw lub rozpadlin i szczelinowatych
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owrzodzen. Proces zapalny stopniowo obejmuje wszyst-
kie warstwy Sciany przewodu pokarmowego, co prowa-
dzi do jej destrukcji i wtdknienia, a w nastepstwie
zesztywnienia i zwezenia oraz procesu ziarninowania —
powstaja woéwczas przetoki.

Najczesciej zmiany obejmuja kohcowy odcinek jelita
cienkiego (ileitis terminalis), w 30-40% sg ograniczone
do jelita cienkiego oraz grubego (ileocolitis), w 20%
wytacznie do jelita grubego (colitis). Wskazniki zachoro-
walnosci dla dzieci wynoszg od kilku do kilkunastu na
100 000 mieszkahcow rocznie. Choruja gtéwnie osoby
w wieku 15-30 lat, w mtodym wieku z przewaga ptci
meskiej, a wsrdd oséb starszych (50-60 lat) przewaza
pte¢ Zzenska. Choroba Lesniowskiego-Crohna jest uwa-
runkowana wieloczynnikowo, jej etiologia nie zostata
w petni poznana. Pod uwage bierze sie czynniki infek-
cyjne (mykobakteriozy), srodowiskowe, immunologiczne
(hipersekrecja cytokin pozapalnych) oraz genetyczne.
Diagnostyka choroby opiera sie na objawach klinicz-
nych, badaniach endoskopowych, histopatologicznych
oraz radiologicznych [1, 2].

Do objawéw ogélnych naleza: goraczka, ostabienie
oraz utrata masy ciata. Objawy miejscowe zalezg od
stopnia zaawansowania zmian zapalnych oraz ich loka-
lizacji. W klasycznej postaci z zajeciem ileum terminale
przewazaja: goraczka o nieznanej przyczynie, bol brzu-
cha oraz biegunka [3, 4]. Zmieniona zapalnie btona $lu-
zowa wydziela zwiekszone ilosci wody i elektrolitéw do
Swiatta jelita, przy zaburzonej funkcji absorpcyjnej. Pro-
wadzi to do enteropatii wysiekowej i zespotu ztego
wchtaniania objawiajgcego sie gtownie biegunka, hipo-
proteinemia, dyzelektrolitemia, awitaminoza oraz niedo-
krwistoscig. Przy zajeciu goérnego odcinka przewodu
pokarmowego wsrdd objawéw przewazaja dysfagia,
owrzodzenia jamy ustnej, nudnosci, wymioty i béle brzu-
cha. Dla choroby Lesniowskiego-Crohna zajmujacej jelito
grube charakterystyczne sg zmiany okotoodbytniczne
(ropnie i przetoki), biegunki, rzadziej krew w stolcu. Do
objawbéw pozajelitowych mogacych wspétwystepowaé
z chorobg LeSniowskiego-Crohna zalicza sie m.in.: zapa-
lenie stawdw, zmniejszong mineralizacje kosci, zapale-
nie btony naczyniowej oka, zmiany skérne (erythema
nodosum), zapalenie watroby, pierwotne stwardniajace
zapalenie drég z6tciowych, zapalenie naczyn [2, 3].

Badania laboratoryjne stuza do oceny aktywnosci
procesu zapalnego, stanu odzywienia, pomocne bywaja
rowniez badania serologiczne (przeciwciata ANCA
i ASCA). W pasazu przewodu pokarmowego mozna
stwierdzi¢ odcinkowos¢ zmian zapalnych i zwezenia.
Badanie ultrasonograficzne (USG) oraz tomografia kom-
puterowa (TK) pozwalajg uwidoczni¢ pogrubienie Scian
jelit, obecnos¢ ropni oraz przetok. Techniki endoskopo-
we umozliwiaja wykrycie zmian niedostrzegalnych
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w wyzej wymienionych badaniach oraz pobranie wycin-
kéw do badania histopatologicznego, ktére jest podsta-
wa rozpoznania [1, 2, 4].

Leczenie choroby Lesniowskiego-Crohna zalezy od
lokalizacji zmian, obecnosci powiktah oraz stopnia jej
nasilenia. Stosuje sie leczenie zywieniowe, przeciwza-
palne (aminosalicylany, glikokortykosteroidy), immuno-
supresyjne (azatiopryna, metotreksat, cyklosporyna),
biologiczne (infliksymab, adalimumab) oraz chirurgiczne
(resekcje, plastyki, ileostomie, kolostomie, fistulotomie)
[1-4].

Opis przypadku

Pacjentka, obecnie 15-letnia, z negatywnym wywia-
dem rodzinnym w kierunku choréb zapalnych jelit, oko-
toporodowym i okresu niemowlecego, w 5. roku zycia
leczona neurochirurgicznie z powodu tagodnego guza
tylnej jamy czaszki (astrocytoma pilocyticum), w 12. roku
zycia zostata przyjeta do Kliniki Gastroenterologii,
Hepatologii i Immunologii Instytutu ,,Pomnik — Centrum
Zdrowia Dziecka” z powodu przewlektej biegunki, bez
innych objawéw towarzyszacych. W przeprowadzonych
woéwczas badaniach laboratoryjnych uwage zwracata
niedokrwistos¢ (Hb 8,4 g/d|, Ht 27,2%), hipoalbumine-
mia (16-26 g/l), hipokalcemia (1,91 mmol/l). W bada-
niach endoskopowych stwierdzono zmiany zapalne
sugerujace chorobe Lesniowskiego-Crohna zlokalizowa-
ne w opuszce dwunastnicy, w obrebie zastawki kretni-
czo-katniczej oraz w ileum terminale. Wdrozono leczenie
kwasem 5-aminosalicylowym i uzyskano normalizacje
rytmu wypréznien. Dwa lata pézniej dziewczynka zosta-
ta ponownie przyjeta do szpitala z powodu béléw brzu-
cha, postepujacego niedoboru masy ciata oraz osteo-
porozy. W badaniach laboratoryjnych stwierdzono
podwyzszone parametry stanu zapalnego, hipokalcemie,
hipomagnezemie (CRP 3,72 mg/dl, OB 35 mm/godz.,
Ca 1,81 mmol/l, Mg 0,41 mmol/l). W gastro- i kolonosko-
pii nie stwierdzono cech aktywnego procesu zapalnego.
Zastosowano leczenie zywieniowe przez zgtebnik
dozotadkowy przez 6 tygodni dieta kompletna, normo-
kaloryczna z dobrg tolerancja. Powodem kolejnej hospi-
talizacji, tym razem w Klinice Neurochirurgii, byty nawra-
cajace boéle i dretwienia przedramion, dtoni i stép.
W zwiagzku z obcigzonym wywiadem w kierunku guza
osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) wykonano
badanie z uzyciem rezonansu magnetycznego (RM)
mozgu i rdzenia kregowego, w ktérych nie wykazano
cech wznowy procesu nowotworowego. Nie wykonywa-
no wéwczas innych badan laboratoryjnych. Dwa miesia-
ce pdzniej dziewczynka zostata przyjeta do szpitala
w celu wykonania badan kontrolnych. Ponownie stwier-
dzono hipokalcemie (Ca 1,89 mmol/l), hipoalbuminemie
(21 g/l) przy prawidtowych wynikach badan endoskopo-
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wych. Pasaz przewodu pokarmowego byt prawidtowy.
W ciggu nastepnych tygodni pacjentka zgtaszata nasilo-
ne obrzeki koriczyn dolnych, mrowienie stép i przykur-
cze dtoni. W trybie nagtym zostata przyjeta do Kliniki
Pediatrii Instytutu ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”
z powodu prezen i przykurczéw koficzyn goérnych
z towarzyszaca utratg przytomnosci. Pacjentka byta
w stanie ogélnym Srednim, zgtaszata bole kregostupa,
uwage zwracaty obrzeki stop i stawdéw skokowych, sine,
marmurkowate dtonie, blados¢ skéry, poza tym bez
istotnych odchyled w badaniu fizykalnym. Objawy
Chvostka i Trousseau byty ujemne. W badaniach labora-
toryjnych stwierdzono hipokalcemie (0,97 mmol/), hipo-
albuminemie (13 g/l), na podstawie RM kregostupa uwi-
doczniono ztamanie trzonu Th4. W USG jamy brzusznej
stwierdzono odcinkowo pogrubiata sciane jelita grubego
oraz w koficowym odcinku jelita kretego, a w TK jamy
brzusznej — odcinkowo pogrubiate petle jelitowe. Ultra-
sonograficzna ocena tarczycy nie potwierdzita odchylen
od stanu prawidtowego. Wykluczono inne endokrynolo-
giczne oraz nefrologiczne (tubulopatie) przyczyny obser-
wowanych zaburzer gospodarki wapniowo-fosforano-
wej. Podejrzewajac zaburzenia wchtaniania lezace
u podtoza stwierdzonych niedoboréw oraz enteropatie
wysiekowg — zwiekszone stezenia oj-antytrypsyny
w kale (5,6 mg AAT/1 g katu suchego), wykonano bada-
nia endoskopowe goérnego i dolnego odcinka przewodu
pokarmowego z pobraniem wycinkéw btony sluzowej
jelita, w ktérych nie wykazano istotnych odchylen
makro- i mikroskopowych. Wykluczono celiakie. W scyn-
tygrafii z zastosowaniem ludzkiej znakowanej albuminy
(przeprowadzonej po wprowadzeniu do diety oleju MCT)
nie stwierdzono cech utraty biatka z przewodu pokar-
mowego. Przeprowadzono réwniez diagnostyke w kie-
runku infekcyjnych przyczyn enteropatii, w jednym
z trzech badan genetycznych [metoda tancuchowej
reakcji polimerazy (polymerase chain reaction — PCR)]
poptuczyn zotagdkowych w kierunku gruzlicy uzyskano
wynik dodatni. W zwigzku z watpliwosciami klinicznymi
i diagnostycznymi zaplanowano laparoskopie diagno-
styczna. W Klinice poczatkowo stosowano dozylne wle-
wy kroplowe z elektrolitami oraz albuminy i uzyskano
normalizacje badah laboratoryjnych. Stosowano row-
niez leczenie dietetyczne z uzyciem Sredniotancucho-
wych kwasow ttuszczowych (medium-chain triglicerides
— MCT). Wobec nieudanych préb przejscia na doustne
uzupetnianie niedoboréw wapnia i biatka (duze dawki
preparatow wapnia, diety wysokobiatkowe), wtaczono
leczenie pozajelitowe i uzyskano stopniowg normaliza-
cje parametréw biochemicznych. W zwigzku z dolegli-
wosciami bolowymi brzucha i wzdeciami wykonano
ponownie pasaz przewodu pokarmowego, w ktérym
stwierdzono przepuszczajace zwezenie w dystalnym

odcinku jelita czczego. Wykonano laparoskopie zwia-
dowczg i stwierdzono rozlegte zmiany zapalne jelita
cienkiego. Zdecydowano o rozszerzeniu zakresu operacji
— przeprowadzono laparotomie, resekowano 10-centy-
metrowy fragment zwezonego jelita (w 1/3 dalszej jelita
cienkiego). W czasie operacji stwierdzono odcinkowe
zmiany zapalne obejmujace ponad potowe jelita cienkie-
go. Nie zaobserwowano zmian makroskopowych
w obrebie jelita grubego ani ileum terminale. Obraz
patomorfologiczny resekowanego odcinka przemawiat
za rozpoznaniem choroby LeSniowskiego-Crohna. Bar-
wienie metoda Ziehla-Neelsena nie uwidocznito prat-
kéw kwasoodpornych. W odcinku zwezonym zmiany
miaty charakter destrukcyjny, Sciana jelita na catej gru-
bosci objeta byta masywnym naciekiem zapalnym
z tworzeniem gtebokich owrzodzen, obecnoscig licznych
ziarniniakéw i poszerzeniem naczyn chtonnych.

Omowienie

Przedstawiony w pracy przypadek jest przyktadem
nietypowego obrazu klinicznego choroby Lesniowskie-
go-Crohna, w przebiegu ktérej doszto do enteropatii
wysiekowe] oraz wtdérnych zaburzen elektrolitowych
i tezyczki. Dtugi czas, jaki uptynat od momentu rozpo-
znania choroby Lesniowskiego-Crohna do wystgpienia
ciezkich zaburzeh jonowych prowadzacych do napadu
tezyczki, wskazuje na przewlekty charakter schorzenia
i postepujace zaburzenia wchtaniania. Poczatkowo po
wdrozeniu leczenia mesalazyng nie obserwowano
nawrotu dolegliwosci bélowych oraz innych objawdw
klinicznych charakterystycznych dla choroby LeSniow-
skiego-Crohna. W kontrolnej gastro- i kolonoskopii nie
obserwowano istotnych zmian zapalnych. W badaniach
laboratoryjnych wielokrotnie stwierdzano hipokalcemie
i hipoalbuminemie. Pojawienie sie dretwien i bélow kon-
czyn 3 lata po zdiagnozowaniu choroby Lesniowskiego-
-Crohna poczatkowo wigzano z chorobg nowotworowa
rozpoznang w dziecihstwie. Po wykonaniu badah
obrazowych oraz przeprowadzeniu konsultacji — neuro-
chirurgicznej i onkologicznej — wykluczono wznowe
nowotworowa jako przyczyne zgtaszanych dolegliwosci.
Prawdopodobnie objawy te juz wtedy wynikaty z poste-
pujacej hipokalcemii lub hipowitaminozy D, By,, B;. Kilka
miesiecy pbdzniej pacjentka zostata przyjeta w trybie
nagtym z powodu napadu tezyczki. Przeprowadzono sze-
roka diagnostyke endokrynologiczng i nie stwierdzono
istotnych zaburzeh hormonalnych. Wykluczono réwniez
tubulopatie.

W warunkach fizjologicznych waph jest wchtaniany
zaréwno w dwunastnicy, jak i w jelicie cienkim. Choroby,
w ktoérych dochodzi do uszkodzenia btony sluzowej prze-
wodu pokarmowego, moga prowadzi¢ do zwiekszonej
utraty wapnia z biatkiem (przede wszystkim z albumi-
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nami, ktére wiaza 40% wapnia catkowitego w surowicy)
oraz do zmniejszenia wchtaniania wapnia. Uposledzone
wchtanianie witaminy D i magnezu dodatkowo pogtebia
hipokalcemie [6].

W zwigzku z utrzymujaca sie dyselektrolitemia, hipo-
albuminemig, hipowitaminoza i osteoporozg rozpozna-
no zespét ztego wchtaniania. W wyniku postepujacej
utraty masy ciata niezbedne byto wdrozenie zywienia
pozajelitowego. Po potwierdzeniu utraty biatka z prze-
wodu pokarmowego (zwiekszone stezenie a-antytryp-
syny) rozszerzono diagnostyke w kierunku wtérnych
enteropatii wysiekowych.

Utrata biatka z przewodu pokarmowego wynika
z dwobch podstawowych mechanizméw: zaburzenia
funkgji uktadu limfatycznego oraz uszkodzenia Sciany
jelit. Uposledzony drenaz limfy z przewodu pokarmowe-
go moze by¢ wynikiem wrodzonej choroby przewodu
pokarmowego (pierwotna limfangiektazja jelitowa) lub
wtoérnych zmian w przewodzie pokarmowym (wtérna
limfangiektazja jelitowa) w przebiegu np. zaciskajacego
zapalenia osierdzia, chtoniakéw, sarkoidozy, gruzlicy i po
operacjach kardiochirurgicznych. Do uszkodzenia btony
Sluzowej jelita moga prowadzi¢: nieswoiste zapalenia
jelit, alergie pokarmowe, celiakia, choroba Whipple’a,
zakazenia wirusowe, bakteryjne, pasozytnicze, eozynofi-
lowe zapalenie zotadka i jelit, toczef rumieniowaty ukta-
dowy [6-8]. Droga przewodu pokarmowego dochodzi do
utraty gtéwnie albuminy i gammaglobuliny, a réwnole-
gle z utrata biatek réowniez innych sktadnikéw pokar-
mowych: elektrolitéw, lipidéw, zelaza, pierwiastkéw
Sladowych i witamin. Wraz z chtonka tracone sa tez
triglicerydy, dtugotancuchowe kwasy ttuszczowe oraz
limfocyty. W leczeniu enteropatii wysiekowej podstawo-
we znaczenie ma dieta zawierajagca kwasy ttuszczowe
MCT. Sa one wchtaniane w postaci kwaséw ttuszczo-
wych bezposrednio do zyty wrotnej, dzieki czemu ogra-
nicza sie tworzenie i krazenie chtonki [7].

Choroba Lesniowskiego-Crohna cechuje sie duzg
réznorodnoscig kliniczna, w pismiennictwie opisywano
rowniez epizody drgawek o charakterze tezyczkowym
oraz ostre zaburzenia psychotyczne wynikajace z hipo-
kalcemii, niedoboréw witamin w przebiegu enteropatii
wysiekowej [8]. Rzadki fenotyp choroby sprawia wiele
trudnosci diagnostycznych i terapeutycznych.

Problemy w znalezieniu przyczyny u opisanej
pacjentki wynikaty z prawidtowych wynikéw badan
w kierunku powyzszych choréb, w tym kilkakrotnie
wykonywanych badan endoskopowych (gastro- i kolo-
noskopii). Warto réwniez zwrdci¢ uwage na poczatkowo
niewielkie nasilenie objawéw brzusznych oraz brak
objawéw pozajelitowych charakterystycznych dla nie-
swoistych choréb zapalnych jelit. W zwigzku z tym
wydawato sie mato prawdopodobne, aby tak powazne
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zaburzenia jonowe wynikaty z rozpoznanej kilka lat
wczesniej oraz leczonej choroby Lesniowskiego-Crohna
o niewielkim nasileniu stanu zapalnego w wycinkach
pobranych w gastro- i kolonoskopii. Zmiany zapalne naj-
czesciej obejmujg koncowy odcinek jelita cienkiego
(ileitis terminalis), w 30-40% jelito cienkie oraz grube
(ileocolitis), w 20% sg ograniczone wytgcznie do jelita
grubego (colitis). Pasaz przewodu pokarmowego okazat
sie cennym narzedziem diagnostycznym — badanie to
pozwolito na identyfikacje zwezenia. Badaniem alterna-
tywnym lub uzupetniajgcym moze by¢ enterokliza, czyli
badanie z podwéjnym srodkiem cieniujgcym z wykorzy-
staniem wielorzedowej tomografii komputerowej, kla-
sycznych promieni rentgenograficznych lub RM, ktéra
jest metoda stosowang gtéwnie w ocenie srodkowego
odcinka jelita cienkiego. W opisywanym przypadku
w scyntygrafii albuminowej nie udato sie uwidocznié
zrédta jelitowej ucieczki biatka prawdopodobnie dlate-
go, ze pacjentka stosowata diete zawierajagca MCT —
wyniki w kierunku enteropatii wysiekowej moga by¢
wowczas fatszywie ujemne. Oceny jelita cienkiego moz-
na rowniez dokonac za pomoca endoskopii kapsutkowej
[9], jednak u przedstawione] pacjentki odstgpiono od tej
metody z powodu przepuszczajacej niedroznosci prze-
wodu pokarmowego. W zwigzku z nieznanym podtozem
dotychczasowych objawdw wskazana byta biopsja $cia-
ny jelita z zewnatrz (w celu wykluczenia chtoniaka, gruz-
licy, sarkoidozy). Przeprowadzono laparotomie, w ktorej
makroskopowo stwierdzono zmiany zapalne obejmujace
ponad potowe jelita cienkiego. W badaniu histopatolo-
gicznym potwierdzono chorobe Lesniowskiego-Crohna.

Po resekcji zmienionego zapalnie odcinka jelita uzy-
skano istotna poprawe kliniczna, znaczne zmniejszenie
zapotrzebowania na waph i biatko, stopniowa normali-
zacje parametréw biochemicznych, przyrost masy ciata
i ustapienie dolegliwosci brzusznych.

Ciekawym aspektem jest stwierdzenie w badaniu
histopatologicznym jednoczesnie limfangiektazji jelito-
wych oraz nasilonych zmian zapalnych. Pedica i wsp.
przeprowadzili badanie z uzyciem monoklonalnych prze-
ciwciat D2-40 i potwierdzili role limfangiogenezy w pato-
mechanizmie choroby Le$niowskiego-Crohna [10].

W opisywanym przypadku rozpoznanie wydaje sie
potwierdzone, ale autorzy przywiazuja duza wage do
dalszej obserwacji, majac na wzgledzie mozliwos¢ wery-
fikacji klinicznej postawionej diagnozy.

Enteropatia wysiekowa w przebiegu choroby Les-
niowskiego-Crohna moze sie objawia¢ napadami tezycz-
kowymi, a niekiedy wymaga poszerzenia diagnostyki
o metody inwazyjne (laparoskopia, laparotomia zwia-
dowcza) pomimo prawidtowych wynikéw gastro- i kolo-
noskopii.
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