Zakazenie wirusem cytomegalii (CMV) u pacjentéw z aktywnym wrzodziejacym
zapaleniem jelita grubego — prospektywne badanie obserwacyjne.
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WPROWADZENIE
Zaostrzenie wrzodziejacego zapalenia jelita grubego (WZJG) moze by¢ spowodowane

przez czynniki infekcyjne, do ktorych nalezy cytomegalowirus (CMV). Diagnostyke
w kierunku CMV zaleca si¢ u wszystkich pacjentow z cigzkim rzutem WZJG. Podstawa
rozpoznania infekcji jelitowej CMV jest badanie immunohistochemiczne (IHC) wycinkow
z jelita grubego. Wykonuje si¢ takze badania reakcji tancuchowej polimerazy (PCR)
w r6éznych materialach biologicznych. Szacuje si¢, ze czestos¢ dodatnich wynikow CMV
w materiale tkankowym wynosi od 20 do 30%. Rola infekcji CMV oraz jej wplyw na
przebieg choroby u pacjentow z WZJG nie jest do konca poznana, a wiedza na ten temat
opiera si¢ glownie na dowodach naukowych pochodzacych z badan retrospektywnych

niewielkich grup pacjentow.

CEL

Glownym celem pracy byta ocena czgstosci kolektomii u pacjentow hospitalizowanych
z powodu zaostrzenia WZJG, u ktorych stwierdzono zakazenie CMV w wycinkach z blony
Sluzowej jelita grubego ocenianych z pomocg IHC, w porownaniu z pacjentami bez tego
zakazenia. Drugorzedowymi punktami koncowymi byty: ocena czestosci zaostrzen WZJG
wymagajacych hospitalizacji, czestosci zaostrzen wymagajacych modyfikacji leczenia oraz
ocena jakosSci zycia w kwestionariuszu IBDQ (Inflammatory Bowel Disease Questionnaire)

na poczatku i na koncu obserwacji w obu grupach.

METODY
Grupe badang stanowili pacjenci przyjeci w okresie od listopada 2016 do lipca 2019

roku do Kiliniki Gastroenterologii Onkologicznej Narodowego Instytutu Onkologii z
umiarkowanie nasilonym lub cigzkim zaostrzeniem WZJG. Analiza objela pacjentow z
aktywnymi zmianami zapalnymi w badaniu endoskopowym o nasileniu > 2 punktéw w skali
endoskopowej Mayo oraz ogblnej aktywnosci choroby > 6 punktow w pelnej skali Mayo. W

trakcie kolonoskopii pobierano wycinki z jelita grubego, w ktoérych wykonano badanie 1HC.
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Rownolegle poszukiwano obecnosci wirusa we krwi i w kale metoda PCR. W prébee katu
oznaczono rowniez stgzenie kalprotektyny. Pacjentow poproszono 0 wypetnienie
kwestionariusza IBDQ. Obserwacje przebiegu choroby i leczenia, ktéra objela wizyty
ambulatoryjne, analiz¢ dokumentacji medycznej oraz kontakt z pacjentami, zaplanowano na 2
lata. Za date konca obserwacji przyjeto dat¢ ostatniej informacji o stanie pacjenta. Zmienne
kategoryzowane poréwnano za pomoca testu chi-kwadrat lub testu Fishera w zalezno$ci od
liczebnosci podgrup. Projekt zostat zaakceptowany przez Komisje Bioetyczng Centrum

Medycznego Ksztalcenia Podyplomowego.

WYNIKI
Do badania wlaczono 88 ze 124 pacjentow hospitalizowanych w podanym czasie

z powodu zaostrzenia WZJG. Analiza obj¢ta 84 pacjentow (40 kobiet i 44 mgzczyzn) w
wieku od 20 do 84 lat (mediana 40 lat), ktorzy ukonczyli obserwacje. Mediana czasu
obserwacji wyniosta 2,1 roku. Zakazenie CMV wykryto w 16 przypadkach, co stanowito 19%
grupy badanej. W czasie obserwacji wykonano lgcznie 20 kolektomii. Nie stwierdzono
réznicy

w czestosei kolektomii pomiedzy chorymi z dodatnim (25%) i ujemnym (23,5%) wynikiem
badania IHC. Podobnie, nie stwierdzono istotnej roznicy w czestosci hospitalizacji pomiedzy
chorymi z wynikiem dodatnim i ujemnym. W grupie z wynikiem dodatnim IHC czescie]
obserwowano ciezkie zmiany endoskopowe (Mayo 3) (p=0.048). Istotnic wiecej tych
pacjentow (81,2% vs 54,4%) bylo leczonych kortykosteroidami (p<0.015). Nie stwierdzono
réznic w stosowaniu pozostatych lekow i st¢zeniu Kalprotektyny w kale pomiedzy grupami
z dodatnim i ujemnym wynikiem IHC. W grupie z ujemnym wynikiem IHC odsetek
pacjentow, u ktorych rozpoczgto nastepnie leczenie biologiczne byt istotnie wigkszy niz w
grupie

z dodatnim wynikiem (51,8% vs 18,8%). Pozostale rodzaje leczenia inicjowano w obu
grupach z podobng czegstoscig. Nie stwierdzono istotnych roéznic migdzy grupami w jakosci
zycia ocenianej w kwestionariuszu IBDQ zaréwno na poczatku, jak i na koncu obserwacji.
Przeanalizowano wszystkie punkty koncowe dla pozostatych metod (PCR). Nie stwierdzono

istotnych roznic w zakresie czgstosci kolektomii i hospitalizacji.



WNIOSKI
Zakazenie CMV oceniane metoda IHC w wycinkach z jelita grubego wykryto u 19%

pacjentow z aktywnym WZJG. Zakazenie CMV wystepowalo czesciej u pacjentéw w trakcie
sterydoterapii oraz pacjentow z nasilonymi zmianami w blonie §luzowej jelita grubego.
Dodatni wynik badania IHC w kierunku CMV u pacjentow z ciezkim i $redniocigzkim
zaostrzeniem WZIJG nie wigzat si¢ ze zwigkszonym ryzykiem kolektomii i hospitalizacji z
powodu zaostrzenia choroby. Podobnie dodatnie wyniki PCR w kale i surowicy nie miaty
znaczenia prognostycznego. Dodatni wynik THC byl zwigzany z mniejsza czgstoscia
inicjowania leczenia biologicznego. Rutynowe badanie w kierunku CMV u pacjentéw z
zaostrzeniem WZJG nie jest uzasadnione. Wykrycie 1 leczenie zakazenia CMV moze pomodc

w uzyskaniu remisji WZJG bez intensyfikacji leczenia przeciwzapalnego.



