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Pregled
Review

KRONICNA UPALNA BOLEST CRIJEVA U DJECE

MLADEN PERSIC*

U grupu bolesti zajedni¢kog naziva kroni¢na upalna bolest crijeva ubrajamo ulcerozni kolitis i Crohnovu bolest. Incidencija i
prevalencija ovih bolesti , posebice M. Crohn svakodnevno raste. Etiologija nije jasna, a najvjerojatnije se radi o imunoloski po-
sredovanoj bolesti. Na kroni¢nu upalnu bolest crijeva valja posumnjati u djece s ucestalim stolicama koje traju duZe od 6 tjedana,
Eesto udruzene s bolovima u trbuhu, gubitkom na teZini, zastojem u rastu ili febrilitetom nepoznate etiologije. Sumnja na bolest se
postavlja na osnovi klinicke slike, fizikalnog pregleda, laboratorijskih pretraga, a dokazuje se endoskopskim, rendgenoloskim i
histoloskim pregledom sluznice crijeva. Cilj terapije kroni¢ne upalne bolesti crijeva je indukcija remisije, sprijeavanje relapsa,
poboljSanje nutricijskog manjka te osiguranje normalnog rasta i razvoja djeteta. S obzirom da je etiologija nepoznata, gore na-
vedene ciljeve postizemo razli¢itim lijekovima, $to ovisi o tezini bolesti, te u slu¢aju komplikacija i kirurskim lije¢enjem.

Kljuéne rije¢i: kroni¢na upalna bolest crijeva, djeca, dijagnostika, terapija

UvoD

Kroni¢na wupalna bolest crijeva
(chronic inflammatory bowel disease -
CIBD) je zajednicki naziv za ulcerozni
kolitis (colitis ulcerosa - CU) i Croh-
novu bolest (Morbus Crohn - MC).
One su po nekim elementima sli¢ne,
dok ima i znacajnih razlika zbog Cega
se ne zna da li se radi o dvije bolesti ili
o dva kraja jedne te iste bolesti. Tome
u prilog ide i 10% bolesnika u kojih se
na pocetku sa sigurnoS¢u ne moze do-
kazati da li se radi o jednom ili drugom
entitetu. Tada bolest nazivamo nedife-
rencirani kolitis. Bolest se javlja u
mladih odraslih, ali i u bilo kojoj dje-
¢joj dobi. Treé¢ina svih oboljelih je
mlada od 20 godina. Pocetak bolesti
prije desete godine Zivota je rijedak.

Incidencija i prevalencija CIBD je
u posljednjih dvadesetak godina u stal-
nom porastu za sve dobne skupine.
Incidencija se krece od 4,8 do
6,8/100000, a prevalencija od 17,9 do
30,7/100000 bolesnika mladih od dva-
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deset godina (1,2). Ovo se povecanje
incidencije uglavnom odnosi na MC,
dok je incidencija CU bez znacajnijeg
porasta. Posebice se istice povecani
broj bolesnika s Crohn kolitisom. Od-
nos Crohnove bolesti prema ulceroz-
nom kolitisu je 4:1, a obje se bolesti
neSto ceS¢e javljaju u muskog spola

@3).

Genetski faktori nemaju jo§ potpu-
no definiranu ulogu. U porodici u kojoj
jedan roditelj ili prvi rodak ima jednu
od kroni¢nih upalnih bolesti crijeva
rizik oboljenja je 15-25%. Ako je bo-
lest zapoc€ela rano, u prvih pet godina
zivota, mogucénost za bolest u obitelji
je visokih 56%. U teskih oblika ulce-
roznog kolitisa nalazi se povezanost s
genotipom HLA klase II, odnosno
DR3DQ2 haplotipom. Spominje se
povezanost s genima lokaliziranih na
kromozomu 6. Kod CU to su TAP A4 i
AA aleli, te mucin-2-gen, dok su to u
MC geni TNF alfa (4,5).

ETIOLOGUA

Etiologija i patogeneza KUBC da-
leko je jo§ od jasnog i poznatog. Ne
postoji niti jedan ¢vrsti dokaz o jednom
uzroéniku ili mehanizmu. Raspravlja se
o tri osnovne teorije:

* reakcija sluznice crijeva na stalnu
crijevnu infekciju;

* oftecena sluznica crijeva i neade-
kvatan imunosni odgovor prema an-
tigenima u crijevu;

* poremeceni imunoloski odgovor do-
macina na uobicajene antigene.

Prate¢i povijesni razvoj razmiSlja-
nja o etiologiji CIBD uocava se da je
ve¢ prvi opis bolesti ukazivao na zna-
¢aj infekcije "optuzujuéi" za nastanak
bolesti Mycobacterium paratuberculo-
sis (6). Uz ovu se bakteriju kao moguci
uzro¢nik spominju i niz drugih poput
Mycoplasme hyorhinis, Campylobacter
sputorum, Mycobacterium kansasi, or-
ganizmi sli¢ni Pseudomonasu, zatim
Lysteria monocytogenes ili Serratia
marcenscens i druge. U posljednje se
vrijeme sve ceS¢e povezuje infekcija
citomegalovirsom i virusom morbila s
nastankom MC. Sve ove teorije podu-
piru neki klini¢ki i eksperimentalni ra-
dovi, ali je u potpunosti ne potvrduju
(7). U novije se vrijeme sve veci znacaj
pridaje imunoloskim procesima koji se
odvijaju u ovih bolesnika, a koji su u
rezultatima klinic¢kih ispitivanja doka-
zani na zivotinjama i u nekih pretraga u
covjeka (7-10). Osnovno je pitanje da
li je CIBD manifestacija primarno po-
remecenog imuniteta, ili su imunoloske
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promjene sekundarne na primarno u-
palno promijenjenu sluznicu infektiv-
nog uzroka. Dakle, u svakoj od ovih
teorija , bez obzira da li se radi o pato-
genoj ili uobi€ajenoj crijevnoj bakteriji
ista stimulira lokalni (sluznic¢ki) i si-
stemni imunoloSki sustav na stalnu
imunolosku aktivnost. Postoji niz po-
znatih, vjerojatno i viSe nepoznatih,
imunoregulatornih mehanizama u bo-
lesnika s CIBD poput odnosa proin-
flamatornih i imunosupresorskih cito-
kina (Slika 1.), selektivnih aktivacija
raznih podgrupa T pomoc¢nickih stani-
ca ili poremecaja u prikazivanju epitel-
nih antigena. Kada se aktiviraju, pocet-
nom upalnom reakcijom, makrofagi i T
limfociti izlucuju citokine koji aktivira-
ju druge tipove stanica upale i dovode
do ostecenja tkiva, odnosno sluznice
probavnog trakta (4,7,8,10-12).

"Dokazi" imunoloskog udjela u
etiologiji i patogenezi CIBD jesu:

« histopatoloske lezije pokazuju snaz-
nu infiltraciju sluznice upalnim sta-
nicama tipa plazma stanice, T lim-
focita, makrofaga i neutrofila , a u
MC i nastanak tipi¢nih granuloma;

¢ povezanost s ekstraintestinalnim i-
munologkim fenomenima poput ar-
tritisa, uveitisa ili eritema nodosum,
odnosno uz autoimune bolesti poput
autoimunog hepatitisa, primarnog
skleroziraju¢eg kolangitisa ili pio-
dermije gangrenosum;

 hipergamaglobulinemija i stvaranje
autoantitijela karakteristika su u ve-
¢ine ovih bolesnika;

* imunosupresivna je terapija ,u ne-
dostatku "etioloske", jedina efikas-
na.

Uloga nasljeda u etiologiji ovih
bolesti spomenuta je ranije, a psihoge-
na i uloga prehrane danas nema znacaj
koji su im ranije pridavali u smislu
etiologije bolesti, ali bi mogli imati
odredenu ulogu u nastanku recidiva
bolesti.

KLINICKA SLIKA

Cinjenica da se kroni¢na upalna
bolest crijeva sve cesc¢e dijagnosticira u
djecjoj dobi je posljedica, kako realnog
povecanja incidencije te bolesti u dje-
ca, tako i sve bolje edukacija glede
simptomatologije ovih bolesti koja,
posebice u Crohnovoj bolesti, moze
biti izrazito nespecifi¢na. Klinic¢ka sli-
ka ovisi 0 mjestu i proSirenosti upalnih
promjena, prisustvu ekstraintestinalnih
simptoma ili mogu¢ih komplikacija.
Bolest ovisi i o dobi djeteta, te promje-
nama vezanim uz rast i razvoj (13).

Opcenito mozemo simptome po-
dijeliti u tri grupe: vezane uz probavni
trakt; ekstraintestinalni simptomi te
op¢i simptomi. U slucajevima tipi¢ne
klini¢ke slike jasno, ve¢ na osnovi
anamnesti¢kih podataka, moZemo raz-

Proinflamatorni
citokini

IL-1; IL-6; TNF-alfa;
IL-8; MCAF; IL-2; IL-12;
IFN-gama (TH 1); Sub P; TSH ...

Okolisni faktori

Limfno tkivo pridruzeno crijevu (GALT)

Gen odgovoran za
imunologki odgovor

Kontrainflamatorni
citokini

IL-1 ra; TGF-beta; IL-4;
IL-10; IL-13; PGEZ2;
VIP; cortisol ...

Slika 1.

Imunoloski posredovana patogeneza kroni¢ne upalne bolesti crijeva

Figure 1

Immune pathogenesis of inflammatory bowel disease
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Tablica 1.
Simptomi Crohnove bolesti

Table 1
Crohn disease symptoms

Na Morbus Crohn treba pomisliti ako imamo:

abdominalne bolove, proljev,
temperaturu i gubitak na teZini

neobjasnjivi zastoj u rastu i razvoju
perinealne ( posebice perianalne) upale

neobjadnjivu anemiju,
artritis ili eritema nodosum

likovati ulcerozni kolitis i Crohnovu
bolest (14). Kod ulceroznog kolitisa
dominantni simptomi su od strane pro-
bavnog trakta, a kao posljedica karak-
teristicnih promjena u sluznici crijeva
koje se Sire od distalno prema proksi-
malno, a patofizioloske promjene za-
hvacaju povrSinu sluznice. Iz tog raz-
loga osnovni simptom jesu ucestale,
kaSaste do proljevaste stolice s primje-
som sluzi i/ili krvi pra¢ene bolovima u
donjem dijelu trbuha neposredno prije
defekacije. Opéi su simptomi manje
zastupljeni. Za razliku od UC u bole-
snika s MC nerijetko dominiraju opéi
simptomi u smislu blaZze do znacajnije
poviSenje temperature, mrSavljenje,
inapetencija, zaostatak u rastu te ne-
specifiéni abdominalni bolovi koji su
nerijetko osnovni razlog dolaska k li-
jeéniku  (2,12,13,15,16). Perianalne
promjene nisu rijetkost (Tablica 1.).

Komplikacije mogu biti primarna
prezentacija bolesti, a svakako domini-
raju klinickom slikom u bolesnika s
ranije dijagnosticiranom bolesti. Kod
ulceroznog kolitisa najéesée se spomi-
nju: krvarenja razli¢itog intenziteta,
strikture crijeva, perforacija crijeva s
peritonitisom i stanjem toksi¢nog me-
gakolona ili fulminantnog kolitisa koji
moZe biti i fatalan. Malnutricija i zao-
stajanje u rastu i razvoju, pijelonefritis
i urolitijaza, te psihicke smetnje CeSce
se javljaju u mladeg djeteta, te u teskih
oblika bolesti (17). Maligna alteracija
predstavlja najtezu komplikaciju s vi-
sokim rizikom koji raste ako se bolest
javlja ranije i ako je tezeg oblika s Ce-
stim recidivima.

U bolesnika s Morbus Crohn, u ko-
jih bolest moze zahvatiti bilo koji dio
probavnog trakta, a patofizioloski pro-
ces zahvaca stjenku u njezinoj dubini
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dica su metabolickih i upalnih reakcija,
a najceSce se javljaju oksalatni kamen-
ci (2,12,14,16). Povezanost jetrenih
bolesti i kroni¢ne upalne bolesti crijeva

javlja se u 2-5% u vidu primarnog skle-
rozirajuceg kolangitisa, perikolangitisa,

kroni¢nog autoimunog hepatitisa, ciro-
ze jetre, masne ilfitracije jetre, granu-
lomatoznog hepatitisa ili kolelitijaze

Tablica 2.
Komplikacije Morbus Crohn
Table 2
Crohn disease complications
Intestinalne

adhezije, stenoze, fistule, abscesi pseudopolipoza
hemoragija - hematemeza, melena Ca kolona
toksi¢ni megakolon, perforacija

Ekstraintestinalne

(19-21) (Tablica 2.).

nutritivni deficit
zaostatak u rastu, razvoju i seksualnoj maturaciji, hipoalbuminemija,
hiposideremija, hipocinkemija

urinarne
infekcije, nefrolitijaza, hidroureter, hidronefroza, nefritis

oéne promjene
episcleritis, iritis, uveitis

vise oblika artritisa
hipertrofi¢na osteoartropatija

promjene na kozi
eritema nodosum, piodermija gangrenosum, afte

promjene na jetri
primarni sklerozirajuci kolangitis, kroni¢ni aktivni hepatitis, ciroza jetre

tromboflebitis, kolelitijaza

periferni sinovitis, destruktivni monartikularni artritis, ankiloziraju¢i spondilitis,

Na kraju, glede klinic¢ke slike, mo-
Zemo zakljuciti da je Sarolikost klini¢-

15-30% ] ) K
ke slike, posebice u bolesnika s Mor-
bus Crohn, izuzetno velika. Uz to

rijetko ekstraintestinalne manifestacije mogu

prethoditi i viSe mjeseci simptomima
4% probavnog trakta, §to je sve razlogom
relativno kasno postavljenih dijagnoza
bolesti. Medutim, ako mislimo da se

5-25% . . [T s
ove bolesti mogu i da se javljaju u dje-
ce, tada ¢emo ranije pomisliti i di-

3-10% jagnosticirati ove bolesti. Osnovne
razlike izmedu ulceroznog kolitisa i

6-7% Crohnove bolesti prikazane su na Ta-
blici 3.

rijetko

Geste su komplikacije: fistule (en- Tablica 3.

teroenteri¢ne, enterovezikalne, entero-
vaginalne, enterokutane), strikture cri-
jeva do stenoze i opstrukcije sa znaci-

Table 3

Osnovne razlike izmedu ulceroznog kolitisa i Morbus Crohn

Comparison of Crohn disease and ulcerative colitis

ma ileusa, apscesi a mogu se javiti,

Ulcerozni kolitis Morbus Crohn

iako rjede nego u bolesnika s ulceroz-
nim kolitisom, krvarenje, perforacija,
toksi¢ni megakolon te maligna altera-
cija. S obzirom na zahvacenost pro-
bavne cijevi ovisit ¢e i klini¢ka slika na
osnovi koje moZemo podijeliti bolesni-
ke s Crohnovom bolesti u tri grupe
(18). To su: bolesnici u kojih je upalno
promijenjeno tanko crijevo, oni s upal-

Pocetak u djetinjstvu

Klinicka slika
proljev
rektalno krvarenje
gubitak na teZini
poremecaj rasta
bolovi u trbuhu
anoreksija

Incidencija u djece do 20 god.

2-3/100.000 3-4/100.000
15-20% 20-30%

Cesto rijetko

vise od 90% 50%

65% 85%

10% 35%

kod defekacije nakon obroka
rijetko Cesto

nim promjenama debelog crijeva i gru-
pa bolesnika u kojih dominiraju ekstra-
intestinalni simptomi i zaostatak u ras-
tu i razvoju.

Ceste su ekstraintestinalne kom-
plikacije ili su to moZda manifestacije
poput: artritisa velikih zglobova ili
kuka koje se javljaju u oko 25% bole-
snika. Promjene na koZi u vidu eritema
nodozum, piodermije gangrenosum,
eritema multiforme ili ekcemi, te af-
tozne promjene na sluznici usne Suplji-
ne prisutne u oko 5-10% pedijatrijskih
bolesnika. Najées¢e promjene na o¢ima
jesu konjuktivitis, uveitis, episkleritis i
skleritis. Promjene na urotraktu poslje-

Lokalizacija upalnih promjena

Endoskopski nalazi

Rendgenski nalazi
stijenka crijeva
upala i fibroza
rane lezije

Histologki nalaz

Komplikacije

rizik za karcinom

rektum 100%
lijevi kolon 50-60%
pankolitis 10%

kontinuirana upala, eritem,
edem, osjetljivost sluznice,
ulceracije, Backwash ileitis

nije zadebljana
sluznica i submukoza
edem, nekroza

manjak sluzi
absces kripti
kontinuirana bolest

perforacija,
toksi¢ni megakolon

jako povisen

ileum+kolon 50-70%
samo kolon 10-20%
tanko crijevo 10-15%
gastroduodenum do 5%

segmentalna upala aftozne ili
linearne ulceracije na normal-
noj sluznici rektalne fisure

zadebljana
cijela debljina stijenke
afte

epiteloidni granulomi
perikriptitis
diskontinuirane lezije

opstrukcija fistule, apscesi
perianalna bolest

malo poviSen
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Slika 2.

Zahvacenost probavne cijevi s MC

Figure 2

Digestive tract localisation of Crohn disease

B DIJAGNOZA
KRONICNE UPALNE BOLESTI CRUEVA

Razmisljanja da su odredene bo-
lesti "privilegija" odredene Zivotne
dobi razlogom je i duZih odgoda posta-
vljanja adekvatne dijagnoze. Ovo se
posebice odnosi na bolesti probavnog
trakta poput kroni¢ne upalne bolesti
crijeva koju nalazimo sve ¢eS¢e u mla-
doj zivotnoj dobi. Upravo je to razlo-
gom da se u djecjoj dobi, pa ¢ak i u
dobi adolescenta, dijagnoza CIBD,
posebice Crohnove bolesti, postavlja sa
neoprostivim zaka$njenjem. Medutim,
ako pomislimo na ove bolesti dijagno-
sticki je algoritam relativno jednosta-
van.

Glede ulceroznog kolitisa anamne-
sticki ¢e podaci biti ¢esto dovoljni da
nas upute u mogucu dijagnozu. Naj-
CeS¢e su to tenezmi, krvavo sluzave
stolice, eventualno febrilitet te gubitak
na tezini koji ¢e nam ukazati na mogu-
¢u diferencijalnu  dijagnozu poput
akutnog enterokolitisa uzrokovanog
Sallmonelom, Shigelloom, Yersiniom
enterocoliticom, Campylobacterom je-
juni ili amebijazom, a njihovim e is-
kljuenjem na prvo mjesto u daljnjoj
diferencijalnoj dijagnozi biti UC ili

98

MC. Anamnesticki podaci o sli¢nim
oboljenjima u obitelji, bilo u vidu epi-
demioloske anamneze za iskljucenje
infektivnog proljeva ili u vidu poro-
di¢ne anamneze s obzirom da su bo-
lesti CIBD ¢eSée u porodici oboljelih
nego u kontrolnih skupina, biti ¢e nam
dodatni podatak koji ¢e nas uputiti k
pravoj dijagnozi.

Anamnesti¢ki podaci koji bi upu-
¢ivali na MC mogu biti vrlo razliiti
ovisno o tome koji dio probavnog tra-
kta je bolest zahvatila, odnosno da li
postoje ekstraintestinalne manifestacije
bolesti koje i viSe mjeseci mogu pret-
hoditi simptomima gastrointestinalnog
trakta. To je razlogom da je kasnije
postavljanje to¢ne dijagnoze Cesto i
"opravdano". Diferencijalno dijagno-
stiCki to moZe biti: anorexia nervosa,
depresija, sindrom iritabilnog crijeva,
psihijatrijski (funkcionalni) poremecaji
crijeva, amenoreja, hipogonadizam, de-
ficit hormona rasta, hipotireoza, si-
stemni lupus eritematodes, juvenilni

reumatoidni artritis, reumatska grozni-
ca, akutni appendicitis, groznica ne-
poznatog porijekla, bruceloza, tuberku-
loza, leukemija, limfom, hemeroidi...
Ove "pogresne" dijagnoze ukazuju na
vrlo Siroku paletu diferencijalne dija-
gnoze MC (22-24).

U algoritmu medicinskog razmi-
§ljanja nakon anamneze mora se u¢initi
detaljan pregled bolesnika koji izmedu
ostalih ne smije zaobiéi rektalni pre-
gled jer ¢e nam bilo koji patoloski na-
laz rektalne i analne regije biti od zna-
Caja za postavljenje dijagnoze CIBD.

Laboratorijske pretrage za posta-
vljanje sumnje na CIBD su jednostavne
i prilagodene prakti¢ki svakom labo-
ratoriju. Osim pretraga stolice na Sal-
monellu, Shigellu, Campylobacter je-
juni i Yersiniju enterocoliticu te provo-
kaciju na amebe dovoljno je uciniti
kompletnu krvnu sliku (ukazat ¢e nam
na mogucu anemiju, odnosno nalazi
diferencijalne krvne slike na alergiju ili
parazitozu), sedimentaciju krvi koja je

—_ —_ —_

KKS; SE; CRP; serumsko Fe; TIBC;
vitamin B12; proteinogram

Kroniéna upalna bolest crijeva

ISKLJUCITI: amebijazu, jersiniozu,
Sigelozu, salmonelozu, TBC crijeva

KLINICKI
PRISTUP

S =

| Kolonoskopija i ileoskopija + viSestruke biopsije

I Ulcerativni kolitis || Nalaz uredan “ Neodredeni kolitis || Crohnova bolest |

L v v

| PasaZa jednjaka, Zeluca i crijeva l

v .

I Nalaz uredan | ICrohnova bolest I
T

DIJAGNOZA

Kolonoskopija

| i
|

PRACENJE

Slika 3.
Algoritam pretraga u bolesnika s kroni¢nom upalnom bolesti crijeva

Figure 3
Algorithm of disgnostic search for patient with chronic inflammatory bowel disease
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u bolesnika s CIBD uglavnom povise-
na. Aktivnost bolesti veoma dobro ko-
relira sa poviSenjem C reaktivnog pro-
teina u serumu koji predstavlja prakti¢-
ki siguran, jasno ne i tipi¢an, nalaz u
akutnim fazama bolesti (25). Broj tro-
mobita (trombocitoza je ¢esta u ovih
bolesnika) te proteinogram (hipoalbu-
minemija i eventualno povisenje alfa 2
i gama frakcije globulina) zaokruzit ¢e
osnovnu laboratorijsku potrebu za pos-
tavljanje opravdane sumnje na CIBD,
odnosno potrebu za dodatnim pretra-
gama kojima ¢e se ova dijagnoza i pot-
vrditi (2,9,13,23). Bolesnici s ulce-
roznim proktitisom najéeS¢e imaju
uredne laboratorijske pretrage. S obzi-
rom na relativno tipi¢an anamnesticki i
klinicki nalaz u ovih bolesnika uredni
laboratorijski nalazi nisu "kontraindi-
kacija " za daljnju obradu u smislu
CIBD.

Kada imamo na ovaj nacin postav-
ljenu sumnju na CIBD potrebno je uéi-
niti endoskopsku pretragu probavnog
trakta tijekom koje se trebaju uciniti
multiple biopsije za histoloske pretrage
i ocjenu aktivnosti - teZine bolesti (26).
Kod sumnje na UC dovoljno je uciniti
kolonoskopiju kojom se odreduje stu-
panj zahvacenosti debelog crijeva
upalnim procesom, kao i njegovu teZi-
nu (endoskopska i histolo§ka procjena).
Kod MC potrebno je udiniti i gornju
endoskopiju s obzirom da je simpto-
matologija bolesti koja zahvaca prok-
simalne dijelove probavnog trakta Ces-
to "neprimjetna", ali je za daljnju
prognozu i terapiju poznavanje zahva-
¢enosti probavne cijevi upalnim proce-
som od velike vaznosti (27) (Slika 2.).

U situacijama kada nije moguce
uéiniti potpunu kolonoskopiju i/ili pos-
toji potreba da se ispita dio crijeva koji
je nedostupan endoskopiji potrebno je
uciniti irigografiju odnosno rendgensku
pasazu crijeva ili enteroklizu (28,29).

Na Slici 3. prikazan je hodogram
pretraga u bolesnika s CIBD (24). Al-
goritam pretraga prikazan na toj slici
dostatan je da se posumnja i postavi
dijagnoza CIBD. Medutim, dobro bi
bilo ocijeniti nutritivni status bolesnika
pa je potrebno odrediti nivo mikroele-
menata u serumu (Fe, Zn, Ca, Mg),
vitamina (folna kiselina, vit B12), kao i
niza drugih pretraga koje Cesto nisu
dostupne standardnim laboratorijima.

Postoje i druge pretrage koje koristimo
u dijagnostici i pracenju bolesnika s
CIBD.

Ultrazvuk abdomena

Ultrazvuéne pretrage abdominalnih
organa, od sve su veceg znacaja zbog
svoje neinvazivnosti i mogucnosti Ce-
stih kontrola. Iako su Suplji organi,
poput crijeva, donedavno smatrani nep-
ristupacni  adekvatnoj  sonografskoj
pretrazi, novija istraZivanja to negiraju.
Endosonografija je danas priznata me-
toda, posebice debelog crijeva. U bo-
lesnika s bolestima debelog crijeva
moZe se koristiti u dijagnostici, prace-
nju striktura te pojave maligne altera-
cije. Pretraga se mozZe raditi tako da se
bolesnik pripremi kao za rendgeno-
losku pretragu debelog crijeva, analno
se uvede kateter kroz koji se daje teku-
¢ina, a transabdominalno se promatra
stjenka pojedinih segmenata crijeva
(hidrokolonosonografija). Iznenadujuéi
su nalazi transabdominalnog ultrazvu-
ka u djece s CIBD bez da su ranije
"pripremani” kao za hidrokolonosono-
grafiju. U usporedbi s nalazom kolono-
skopije uocena je senzitivnost od 88%,
a specificnost od nevjerojatnih 93%
(30). To daje nadu da ¢e daljnjim usa-
vr§avanjem ove neinvazivne metode
pracenje ovih bolesnika biti manje
"bolno i opasno".

Scintigram crijeva

Nakon davanja autolognih leuko-
cita oznacenih technetium-99m hexa-
methyl-propyleneamine-oxime uocava
se scintigrafskim skeniranjem njihovo
odlaganje u upalno promjenjenoj sluz-
nici crijeva (31). Ova je pretraga od
osobite vaznosti kada je endoskopska
i/ili rendgenoloska pretraga probavnog
trakta kontraindicirana $to je nerijetko
slu¢aj u prvom stadiju bolesti ili kada
se bolest prezentira klinickom slikom
toksi¢nog megakolona. Znacajna je ko-
relacija tezine klinicke slike i radioizo-
topnog nalaza. Dijagnostika komplika-
cija u vidu striktura, fistula ili preste-
noti¢nih dilatacija manje je specifi¢an
od endoskopske ili rendgenske pretrage
31).

Kompjuterizirana tomografija
abdomena

Sa zeljom da se $to bolje prikazu
morfoloske karakteristike stijenke pro-
bavne cijevi, posebice onog dijela koji
je endoskopski "neuhvatljiv" - podrucje
tankog crijeva, ucinjeno je vise studija
kompjuterizirane tomografije abdome-
na u bolesnika s CIBD. Na osnovi ovih
studija ova se pretraga pokazala kao
dobra metoda u prikazivanju zadeblja-
nja i izgleda stijenke probavnog trakta,
kao i ekstramuralnih promjena. Pri-
prema bolesnika za ovu pretragu iden-
ticna je kao u rendgenske pretrage pro-
bavnog trakta. Jedan sat prije pretrage
daje se kontrastno sredstvo na usta
(barijeva kasa ili 3% jodno kontrastno
sredstvo), a neposredno prije pregleda
3% Gastrografin rektalno. Crijevna se
peristaltika smiruje davanjem Gluka-
gona parenteralno (32).

Tipi¢ne promjene stijenke crijeva
kod CT-a za Crohnovu bolest jeste
homogena gustoca stijenke i nepravil-
nost vanjskih obrisa. U ranoj fazi bo-
lesti zadebljanje stijenke je manje od 5
mm §to predstavlja nespecifican nalaz
u odnosu na UC. U srednje teskoj for-
mi bolesti nalazi se zadebljanje stijenke
za viSe od 5 mm, pojacana parakoli¢na
vaskularizacija, suZenje lumena, a u
slu¢aju komplikacija mogu se prikazati
apscesi ili fistule. U kasnijoj fazi tipi¢-
ni su nalazi nepravilnih vanjskih kontu-
ra, jako zadebljanje stijenki, pojava
pseudopolipa i/ili stenoza.

Za ulcerozni kolitis karakteristi¢ni
nalaz stijenke crijeva prikazane CT-om
abdomena jeste raslojavanje stijenke sa
submukoznim odlaganjem masti i ne-
pravilnost sluznice uz istovremenu
glatku vanjsku konturu. U pocetnoj
fazi nema osobitosti kojom bi UC
mogli diferencirati od MC. U srednje
teskoj bolesti, odnosno u akutnoj fazi,
nalazi se zadebljanje stjenki za viSe od
5 mm, pojac¢ana parakoli¢na vaskulari-
zacija, raslojavanje stijenki s nepravil-
nom konturom sluznice. U kroni¢noj
fazi uz jaCe zadebljanje sluznice, ne-
homogenu stijenku s nepravilnim kon-
turama sluznice i hipervaskulariza-
cijom nalazimo i segmentalne stenoze
crijeva (32).

Na osnovi toga moZe se re¢i da CT
abdomena daje dodatne dragocjene
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informacije u dijagnostici CIBD, pose-
bice u sluCajevima upalnih promjena
tankog crijeva.

INDEKSI AKTIVNOSTI BOLESTI
U DJECE S KRONICNOM UPALNOM
BOLESTI CRIJEVA

Na osnovi klinickih i laboratorij-
skih parametara pokuSava se utemeljiti
$to objektivnija analiza aktivnosti kro-
ni¢ne upalne bolesti, posebice vazno u
Crohnovoj bolesti. Postoji niz pokusaja
$to jednostavnijim laboratorijskim te-
stovima i klini¢kim nalazima ocijeniti
aktivnost bolesti, kako u odraslih bo-
lesnika tako i u djece.

Prve pokuSaje ocijene aktivnosti
MC biljezimo jo§ 1976. godine. Od
tada opisano je niz nacina i mjerenja
ove aktivnosti da bi 1990. godine grupa
pedijatrijskih gastroenterologa iz SAD
predlozila veoma jednostavan i u svim
prilikama izvediv pedijatrijski indeks
aktivnosti Crohnove bolesti (PCDAI -
"pediatric  Crohn disease activity
index") (33). On ukljucuje:

« subjektivne podatke bolesnika o
jacini bolova u trbuhu, opée stanje,
broj i izgled stolica;

.

postojanje ekstraintestinalnih sim-
ptoma bolesti prilikom fizikalnog
pregleda (febrilitet, artritis, koZne
promjene ili promjene na o¢ima);

* tjelesnu tezinu i visinu kao i njihovu
dinamiku promjene;

* biokemijske i hematoloske pretrage
(sedimantacija eritrocita, hematokrit
i albumini seruma).

Postoje i drugi testovi poput onog
njemacko-Svicarskih autora koji poje-
dnostavljuju zbroj bodova na osnovi
samo dva klinicka parametra (apetit i
broj stolica tjedno) i Cetiri laboratorij-
ska testa (sedimentacija eritrocita, nivo
zeljeza i alfa2 globulina u serumu i
postotak Stapicastih leukocita).

Interesantna je i "Cisto" klini¢ka
procjena aktivnosti bolesti:

 Inaktivna bolest (remisija)
bez simptoma, normalna fizi¢ka

aktivnost, uredan rast i razvoj, bez te-
rapije;
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« Srednje razvijena bolest

povremeno bolovi u trbuhu ili po-
remecaj stolice, blazi zastoj u rastu,
bez Skolskih izostanaka;

« Tez stadij bolesti

Cesti proljevi i bolovi u trbuhu ili
aktivne ekstraintestinalne manifestacije
(koza, oci, zglob...), cesto steroid
ovisni, usporen rast i razvoj, ¢esti izos-
tanci iz Skole;

* Teska bolest

zahtijeva bolnicko lijeCenje, puna
doza kortikosteroida, intravenozna
terapija ili operativni zahvat.

Cilj je ovih testova da na jednosta-
van nacin, pristupacan $to Sirem krugu
lije¢nika, grupira bolesnike po teZini
bolesti ¢ime se moze predvidjeti pro-
gnoza, kao i odrediti adekvatnu tera-
piju.

) TERAPIJA
KRONICNE UPALNE BOLESTI CRIUEVA

Cilj terapije kroni¢ne upalne bo-
lesti crijeva je indukcija remisije, spre-
Cavanje relapsa, poboljSanje nutricij-
skog manjka te osiguranje normalnog
rasta i razvoja djeteta. S obzirom da
etioloSka terapije ne postoji gore zada-
ne ciljeve postizemo razli¢itim lijeko-
vima i kombinacijom raznih nacina
lijeGenja. Vrsta terapije ovisi o tezini
bolesti, a postoje i razlike u terapiji
Crohnove bolesti i ulceroznog kolitisa
s obzirom na njihove specifiénosti
(2,11,12,17).

Medikamentozna terapija

U medikamentoznoj terapiji kro-
ni¢ne upalne bolesti crijeva koristimo
vi§e vrsta lijekova. To su: aminosali-
cilati, kortikosteroidi, imunosupresivi
te Citava grupa drugih lijekova ¢iji se
ucinak na tijek bolesti ne poznaje do-
voljno. Ovdje treba spomenuti i lijeko-
ve koji sluze kao supstitucijska terapi-
ja: vitamini, minerali, odnosno posebna
vrsta prehrane koja i sama za sebe mo-
Ze biti terapijski izbor u lijecenju osno-
vne bolesti (34,35).

Aminosalicilati su najcées¢e upo-
trebljavani lijekovi u bolesnika s
CIBD, posebice ako je zahvacen dis-
talni segment probavne cijevi. Ove
lijekove mozemo davati na usta ili u

vidu klizmi. Najpoznatiji je predstav-
nik ove grupe Sulfalazin - kombinacija
sulfapyridina i 5 aminosalicilne kiseli-
ne (5-ASA) koji su vezani duSikovom
vezom. Osnovna im je karakteristika
da se 25-30% apsorbiraju u gornjem
dijelu probavnog trakta. Veci se dio
izluéuje preko Zu¢i u debelo crijevo
gdje se pod utjecajem bakterijskih en-
zima reducira dusikova veza te se o-
slobadaju aktivne forme sulfapyridina i
5-ASA. Zbog toga se ovaj lijek najées-
¢e upotrebljava i ima najbolje djelova-
nje u bolesnika s ulceroznim kolitisom
i s Crohnovom bolesti koja je lokalizi-
rana u distalnom dijelu debelog crijeva.

Postoje i slobodne forme 5-ASA
(Mesalamin u SAD i Mesalazine u
Europi). Da bi dospjeli do Zeljenog
mjesta djelovanja, odnosno da se ne
aktiviraju prerano obavijeni su poseb-
nim ovojnicama.

Mesalamin obavijen ethylcellulos-
nim granulama naziva se Pentasa. Ak-
tivna se forma oslobada ovisno o vre-
menu od kad se uzme lijek, a manje o
vrijednostima pH. Stoga je njegovo
djelovanje moguce ve¢ u duodenumu,
ali i u drugim dijelovima probavnog
trakta. Mesalamin obavijen ovojnicom
koja sadrzi Eudragit-S naziva se Asa-
col. Oslobada se kod pH veceg od 7 s
djelovanjem u podrucju terminalnog
ileuma i kolona. Obavijenost s Eudra-
git-L formom naziva se Claversal, Me-
sasal ili Salofalk. Oni se oslobadaju
kad je pH ve¢i od 6, te je njihovo dje-
lovanje najizraZenije u podrucju sred-
njeg dijela jejunuma, u ileumu i kolo-
nu.

Olsalazine (tvorni¢ki naziv Di-
pentum) je genericki naziv za spoj dva-
ju molekula 5-ASA vezan duSikovim
spojem koji se raspada djelovanjem
bakterijskih enzima te mu je maksi-
malno djelovanje u kolonu.

Balsalazide (tvorni¢ki naziv Cola-
zide) je genericki naziv za 5-ASA ve-
zan dusikovim spojem s 4-aminoben-
zoyl-beta alanin koji se takoder djelo-
vanjem bakterijskih enzima oslobada u
debelom crijevu.

Precizni mehanizam djelovanja
ovih lijekova nije jasan. Pretpostavlja
se da djeluje na niz elemenata vezanih
uz modifikaciju upalnih rekacija. Oni
stimuliraju produkciju PGE2 koji je
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citoprotektivni prostaglandin ili djeluje
kao "Cista¢" metabolita reaktivne oksi-
genacije koje produciraju monociti i
neutrofili i njima o$tecuju crijevne sta-
nice.

Aminosalicilati imaju nuspojave u
obliku Cestih probavnih smetnji s mu¢-
ninom i povra¢anjem, kozni osip, gla-
vobolje. Rjede su komplikacije anemi-
ja, trombocitopenija i oStecenje jetre.
Tijekom terapije sulfasalazinom neop-
hodno je davanje folne kiseline.

Kortikosteroidi - njihovo je anti-
upalno djelovanje u nizu bolesti veé
dobro prouc¢eno, kao i komplikacije

Tablica 4.

Nutritivni poremecaji u oboljelih od
kroni¢ne upalne bolest crijeva

Table 4

Nutritional abnormalities in patients with
chronic inflammatory bowel disease

Proteinsko-kalorijska malnutricija
(3/4 bolesnika je pothranjeno
50% je ispod 3 centile kod postavljanja dg.)
Smanjeno energetsko unosenje
anoreksija
postprandijalni bolovi
nedostatak cinka
mucnine
Smanjena apsorpcija hranjivih tvari
oste¢enje povrsine i/ili duZine crijeva
ubrzani motilitet crijeva
bakterijska kolonizacija crijeva
Povecani gubitak hranjivih tvari

eksudacija krvi i proteina kroz
oSte¢enu sluznicu

poremecena enterohepati¢na
cirkulacija Zu¢nih soli

kortikosteroidno djelovanje
Povecane kalorijske potrebe

upala

poviSena temperatura

terapija steroidima

Specifi¢ni nutritivni deficiti
(Fe, Zn, Mg, Ca, Na, B12, folna kiselina)

Usporenje rasta i seksualne maturacije
endokrini uzroci
kortikosteroidna terapija

pothranjenost

nedostatak cinka

koje se javljaju njihovim duZim dava-
njem. Glede terapije kroni¢ne upalne
bolesti crijeva treba naglasiti da se ovi
lijekovi mogu dati peroralno, u vidu
klizmi ili parenteralno u teskih formi
bolesti.

Imunosupresivna terapija kroni¢ne
upalne bolesti crijeva u djece jo§ nema
svoje pravo mjesto. Razlog su poten-
cijalne komplikacije ovih lijekova.

Azathioprin i 6-merkaptopurin i
imaju pozitivnu ulogu u bolesnika koji
ne reagiraju na uobicajene doze korti-
kosteroida, odnosno u onih kod kojih s
prestankom uzimanja dolazi do recidi-
va bolesti. U dvije tre¢ine tih bolesnika
uocilo se smirivanje simptoma bolesti
uz istovremeno smanjivanje doze kor-
tikosteroida. Pocetna terapija ovim
lijekovima nije preporuéljiva jer se
njihovo djelovanje ocekuje tek 4-12
tjedana od pocetka terapije. Preporu-
¢ene doze ovih lijekova jesu za 6 mer-
kaptopurin 1,0-1,5 mg/kg/dan, a za
azathioprin  1,5-2,0 mg/kg/dan. Ovi
lijekovi imaju i niz mogucih komplika-
cija poput neutropenije, trombocitope-
nije, anemije dok su akutni pankreati-
tisi hepatalna disfunkcija teze ali i rje-
de komplikacije.

Methotrexat i cyclosporin u terapiji
kroni¢ne upalne bolesti u djece nije
ispitivani u dovoljnog broja bolesnika
da bi im se dalo adekvatno mjesto u
terapiji CIBD.

Drugi lijekovi
u medikamentoznoj terapiji CIBD

Cromoglycate. Moguénost da anti-
geni u podrucju crijeva ulaze¢i u sluz-
nicu uzrokuju lokalni tip upalne reak-
cije u vidu kolitisa uputila je na poku-
Saj lijeCenja kroni¢ne upalne bolesti
crijeva kromoglikatom. On se ne re-
sorbira iz crijeva, a na sluznici dovodi
do redukcije oslobadanja histamina $to
smanjuje upalne reakcije. Ova teoret-
ska postavka nije se u praksi dokazala.
Medutim, rektalno davanje u vidu kli-
zmi pokazalo je iste rezultate kao i
davanje rektalnih klizmi kortikosteroi-
da. Zakljucak je da ovaj tip terapije ne
treba odbaciti, posebice u slu¢ajevima
koji ne pokazuju poboljSanje na druge
terapijske sheme.

Intravenska terapija visokim doza-
ma imunoglobulina. Mali je broj rado-
va koja obraduje ovu terapijsku mo-
gucénost. Njihovi rezultati ukazuju da
ova terapija moze pomo¢i u bolesnika s
kortikosteroidnom ovisnosti, ali kao
zasebna ili terapija prve linije sigurno
ne pokazuje dovoljno sigurne rezultate.

U novije se vrijeme spominje niz
lijekova c¢ija je uloga nedovoljno po-
znata, neki su lijekovi jo§ u eksperi-
mentalnoj fazi ispitivanja, §to, medu-
tim, daje nadu da ¢e se pronadi lijek
koji ¢e dovesti do brZzeg oporavka ovih
bolesnika, a sa §to manje izraZenim
nuspojavama. U tu grupu spadaju: li-
docain, hidroksiklorokin, interferon,
protutijela na tumor nekrotizirajuci
faktor, monoklonska protutijela na
CD4 stanice, IL-10, "FK 506", "CGP
47969", "K-27" i niz drugih. Opis mo-
guc¢ih djelovanja ovih lijekova prelazi
okvire ovog rada (34-39).

Dijetalna terapija

Nutritivni poremecaji u djece s
kroni¢cnom upalnom bolesti crijeva
javljaju se veoma Cesto. Oni se mogu
prezentirati u vidu proteinsko-kalorij-
ske malnutricije, specifi¢ne nutritivne
manjkavosti te usporenjem rasta i ra-
zvoja (Tablica 4.).

Ovi se poremecaji mogu korigirati
adekvatnom terapijom osnovne bolesti,
dijetalnom prehranom specificnom za
upalu debelog crijeva, susptitucijskom
terapijom (manjkavost vitamina i mi-
nerala), i posebnom visokokalorijskom
dijetalnom prehranom (12,40).

Dijetalna terapija moZe biti prove-
dena na vise nacina:

« parenteralna prehrana;
* elementarna prehrana;

« enteralna prehrana
pripravcima;

polimeri¢kim

« standardna oralna prehrana i supsti-
tucijska terapija.

Parenteralna prehrana. Potpuna se
parenteralna prehrana u terapiji kroni¢-
ne upalne bolesti crijeva u djece i u
odraslih upotrebljava ve¢ duze vrijeme.
Njome se postiZe remisija u oko 80%
bolesnika. Po njenom prestanku u roku
od tri mjeseca javlja se recidiv u 20-

101



M. Persi¢. Kroni¢na upalna bolest crijeva u djece. Paediatr Croat 2000; 44 (Supl 1): 95-105

80% ovih bolesnika. Potpuna parente-
ralna prehrana ima i niz komplikacija
te se kao inicijalna terapija rijetko
upotrebljava. Indikacija su izuzetno
teSke forme bolesti u kojih je onemo-
gudena peroralna prehrana.

Elementarna prehrana. Ovaj tip
prehrane predstavlja znac¢ajnu novost u
terapiji kroni¢ne upalne bolesti crijeva,
posebice Crohnove bolesti. SadrZi sve
hranjive sastojke u jednostavnom obli-
ku dostupne izravnoj apsorpciji iz lu-
mena crijeva bez potrebe prethodne
razgradnje. Danas se sve ¢eSc¢e ukazuje
da elementarna prehrana bez upotrebe
lijekova moZe dovesti do remisije bole-
sti. Elementarna se prehrana smatra
jednako ucinkovita kao i kortikostero-
idna terapija, a remisije su dugotrajnije
nego one postignute drugim lijekovi-
ma. Posebice se naglaSava uloga ele-
mentarne prehrane u pocetnoj terapiji
Crohnove bolesti gdje je postignuta
remisija u vise od 80% ovih bolesnika,
a dodatni pozitivni efekt uocava se u
pospjeSivanju rasta i razvoja ove djece.
Vazno je naglasiti da se efekt lijeCenja
uocava neovisno o mjestu, odnosno o
veli¢ini zahvacenosti probavne cijevi
upalnim procesom.

Osim kao pocetna i jedina terapija,
elementarna se prehrana koristi i u slu-
¢ajevima kad je neophodna rehabilita-
cija rasta i razvoja. U tih se bolesnika
moze provoditi s veoma dobrim uspje-
hom intermitentno davanje elementar-
ne prehrane. Provodi se no¢nim dava-
njem putem nazogastricne sonde, tije-
kom mjesec dana svaki Cetvrti mjesec.
PostiZzu se veoma dobri rezultati u po-
boljSanju rasta i razvoja, u smanjenju
indeksa aktivnosti bolesti i smanjenje
davanja kortikosteroida.

Nacin djelovanja elementarne pre-
hrane u smislu smirivanja upalnog pro-
cesa nije u potpunosti jasan. Ne sadrzi
proteine i nema alergene osobine, a
djeluje i kao medicinski bypass jer se
gotovo sva hrana apsorbira u proksi-
malnom dijelu tankog crijeva. Pretpo-
stavlja se da otklanja nutritivne antige-
ne, mijenja crijevnu floru, "odmara"
crijevo, ima pozitivni uéinak prehram-
bene rehabilitacije. Negativnost ovog
nacina lijeenja kroni¢ne upalne bolesti
crijeva je Cesto neugodan organolep-
ticki karakter ove prehrane, a provode-
nje nazogastricnom sondom moZe ima-

102

ti subjektivnih i objektivnih teskoca.
Dugoroéni u¢inak elementarne pre-
hrane na tijek bolesti je nepoznat.

Enteralna prehrana polimerickim
preparatima. U odnosu na elementarnu
prehranu ucinak enteralne prehrane
polimeri¢kim preparatima u postizanju
remisije mnogo je slabiji. Medutim,
ove su tekuce formule vrlo u¢inkovite
za poboljSanje nutritivnog statusa i
ubrzanje rasta. Ona se moze provoditi
peroralnim putem ili putem nazoga-
strine sonde tijekom noéi. Postize se
veoma dobar ucinak, posebice u djece i
adolescenata s usporenim rastom.

Standardna dijetalna prehrana
ima svoju ulogu u svim onim slucaje-
vima u kojima nismo u moguénosti
primijeniti elementarnu ili prehranu
polimeri¢kim preparatima. Prehrana s
manjom koli¢inom ili bez laktoze, s
ve¢im sadrzajem proteina, i kalorijski
bogatija, osnove su ove dugotrajne
dijetalne prehrane u bolesnika s kro-
ni¢nom upalnom bolesti crijeva. Uz
ovakav nafin prehrane neophodno je
provoditi supstitucijsku terapiju, napo-
se Zzeljeza, cinka, vitaminskih prepa-
rata.

Kirurska terapija

Kirurska terapija kroni¢ne upalne
bolesti poznata je od samog pocetka
ove bolesti kao moguci nacin lijecenja.
Tijekom vremena potreba za ovom
terapijom se smanjila, ali u nekih slu-
Cajeva, posebice u djece sa slabim ra-
stom i razvojem, postaje metodom iz-
bora.

U bolesnika s ulceroznim koliti-
som kirur§ka terapija moZze biti izbo-
rom u teSkoj formi bolesti ili u hitnim
stanjima komplikacija ove bolesti.
Ovaj nacin terapije ulceroznog kolitisa
u djece i adolescenata sve Ce$ce je zas-
tupljen s obzirom da se uocio brz opo-
ravak i nadoknada rasta i razvoja.

Za razliku od ulceroznog kolitisa u
Crohnovoj bolesti kirurski se nacin
terapije upotrebljava gotovo iskljuc¢ivo
u hitnim stanjima koja su identi¢na za
obje bolesti. U kroni¢nih bolesnika on
se pokuSava izbje¢i s obzirom da se u
prosjeku 5 godina nakon operativnog
zahvata moZe oCekivati recidiv. Pose-
bice to vrijedi za one bolesnika u kojih

imamo ileokolitis. U bolesnika s po-
Cetnim Crohn kolitisom moguénost
recidiva poslije operativnog zahvata je
mala. Veoma brzi oporavak bolesnika
nakon operacije i brza nadoknada rasta
i razvoja razlogom su da se u bolesnika
s teSkom klini¢kom slikom ili s korti-
kosteroid ovisnom bolesti sve ceSce
provodi kirurSka terapija. Perianalna
bolest s pojavom gnojnih komplikacija
takoder zahtjeva kirurski zahvat u obli-
ku drenaze apscesa ili fistulotomiju.

Indikacije za operativno lijecenje u
bolesnika s kroni¢nom bolesti jesu:
bolest karakterizirana c¢estim, teSkim
recidivima, stalno aktivna bolest una-
to¢ medikamentoznoj terapiji, retarda-
cija rasta uz zaostajanje u seksualnom
razvoju i kod sumnje na epitelijalnu
displaziju. U djecjoj dobi rade se naj-
CeSc¢e ileoanalna anastomoza ili ileal-
pouch-anal anastomoza. Operacija se
radi u dva ili tri stadija ovisno o nutri-
cijskom statusu bolesnika. Operativni
je mortalitet nizak, medutim u 30%
ovih bolesnika javljaju se komplikacije
u vidu pauchitisa koji se uobicajeno
lije¢i metronidazolom ili tipa analnih
striktura.

Hitna indikacija za operativni za-
hvat jest: masivno krvarenje, perfora-
cija crijeva, toksi¢éni megakolon ili
akutni fulminantni kolitis koji ne reagi-
ra na maksimalnu medikamentoznu
terapiju. U tim stanjima najceSce se
ucini, ovisno o indikaciji, kolektomija,
ileotomija, drenaZa apscesa ili analna
fistulektomija.

PSIHOLOGIJSKA POTPORA

Danas je u potpunosti napustena
teorija da je kroni¢na upalna bolest
primarno psihogeni poremecaj. Medu-
tim, emotivni stresovi imaju odredenu
ulogu u nastanku recidiva. Kroniéni
tijek bolesti s mogu¢im komplikacija-
ma zahtijeva snaznu psihologijsku
podrsku. Napose se to odnosi na ado-
lescentnu dob. U bolesnika te dobi uo-
¢eno je znacajno poviSenje depresivnih
stanja u odnosu i na druge kroni¢ne
bolesnike. Zanimljivi su nalazi da je
stupanj depresivnog stanja u obrnutoj
korelaciji s teZzinom bolesti. U ovih je
bolesnika ¢eS¢a zastupljenost porodi¢-
nih problema i depresija u roditelja,
posebice majke. Zato je potrebno u
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terapiju oboljele djece s kroni¢nom
upalnom bolesti crijeva od pocetka
ukljuciti psihologa i cijelu obitelj $to
moZe imati znacajnog udjela u ka-
snijem tijeku bolesti.

PRAKTICNA PRIMJENA
TERAPIJSKIH SHEMA
U BOLESNIKA S CIBD

Morbus Crohn

Terapija Crohnove bolesti u djece
vezana je uz simptomatologiju bolesti;
veoma Cesti zaostatak u rastu i razvoju,
odnosno nutricijskom statusu te ek-
straintestinalnim manifestacijama bo-
lesti. Terapija ovisi o teZini bolesti i o
mjestu koje je zahvaceno upalnim pro-
cesom.

Ako imamo zahvacenost tankog
crijeva: prednison 1-2 mg/kg/dan (max
60 mg/dan) tijekom 4 tjedna nakon
dega smanjivati za 5 mg tjedno ako
aktivnost bolesti to dozvoljava, + 5-
ASA (30-60 mg/kg/dan do najvise 2,5-
4 g/dan ovisno o vrsti lijeka). Uz ovu
terapiju ako je neophodna supstiutucij-
ska terapija albuminima ili rijetko tran-
sfuzijama krvi. Elementarna prehrana
kao samostalna terapija tijekom 4-6
tjedana ili kao kalorijsko proteinski
dodatak u stanju slabije uhranjenosti.

Crohnova bolest debelog crijeva:
prednison u istoj dozi +sulfasalazin u
dozi 50-70 mg/kg/dan (najvise 3-4
g/dan) uz dodatak folne kiseline 1
mg/dan. Bolest se moze lijeciti kliz-
mama kortikosteroida ili 5-ASA. Nu-
tricijska potpora elementarnom ili hra-
nom s polimeri¢kim pripravcima.

Teska ili kroni¢na Crohnova bo-
lest: terapija poput lije¢enja tankog ili
debelog crijeva uz citostatika (6-mer-
kaptopurin 1mg/kg/dan ili azathioprine
1,5 mg/kg/dan).

Kirurska je terapija neophodna u
stanjima masivnog krvarenja, toksic-
nog megakolona, dok je u stanjima
slabije medikamentozne kontrole bo-
lesti, zaostatku u rastu i razvoju ona
potrebna u strogo izabranim slucaje-
vima.

Ulcerozni kolitis

Terapija blaze ili lokalizirane rek-
tosigmoidalne bolesti, zapo€inje se
sulfasalazinom peroralno u dozi od 40-
60 mg/kg/dan podijeljeno u tri obroka.
Ova se doza moZe postepeno povisiti
do maksimalnih 3-4 g/dan. Umjesto
njega moze se davati mesalazin u dozi
od 20 mg/kg/dan u jednoj ili dvije do-
ze. Uz ovu terapiju obavezna je sup-
stitucijska terapija folnom kiselinom u
dozi od 1 mg/dan. Osim ove terapije
moZe se davati jednom dnevno, obi¢no
u vecernjim satima, klizma kortikoste-
roida ili mesalamina osobito ako se
radi o lokaliziranoj rektosigmoidalnoj
bolesti. Klini¢ki odgovor ocekujemo
unutar dva tjedna. Kada se ona postig-
ne preporuca se profilakticki nastaviti
ovom terapijom tijekom dvije godine
od prestanka simptoma.

Srednje teSka forma ulceroznog
kolitisa zahtjeva hospitalizaciju te tera-
piju Kkortikosteroidima. NajceSc¢e se
upotrebljava prednison u dozi od 1-2
mg/kg/dan (do najviSe 60 mg/dan). U
slu¢ajevima gdje nemamo izrazito tes-
ku bolest dajemo kortikosteroide u
jednom obroku, ujutro. Medutim, ako
je klinicka slika teSka ista se doza po-
dijeli u tri do Cetiri obroka i daje pa-
renteralno. Ovu dozu dajemo tijekom
dva tjedna, nakon Cega se postepeno
smanjuje s tendencijom da se kroz dva
mjeseca prijede na alternativno davanje
lijeka, s postepenim daljnjim smanji-
vanjem. Kad se doza kortikosteroida
smanji na 3/8 od pocetne zapocinje se
terapija lakSeg oblika bolesti, odnosno
davanje sulfasalazina. Na pocetku bo-
lesti, ovisno o njenoj teZini i laborato-
rijskim nalazima daje se supstitucijska
terapija albuminima, transfuzije te pa-
renteralna prehrana. Uloga enteralne ili
parenteralne prehrane je, posebice u
djece sve je znaCajnija, i moZe u nekih
bolesnika u potpunosti zamijeniti gore
opisanu terapiju.

Veoma teSka forma ulceroznog ko-
litisa ili fulminantni kolitis zahtjeva
potpunu parenteralnu prehranu te pa-
renteralno davanje kortikosteroida. U
veoma teSkih bolesnika uoceno je bolje
djelovanje  parenteralnog  davanja
ACTH intramuskularno u dozi od
2IU/kg/dan tijekom pet dana nakon
Cega nastaviti parenteralno ili peroral-

no prednisolonom u uobi¢ajenoj dozi.
Supstitucijska terapija albuminima i
derivatima krvi u ovih je bolesnika
uglavnom pravilo, a indikacija su
adekvatni laboratorijski nalazi. Neop-
hodno je davanje antibiotika Sirokog
spektra, te redovite i stalne kirurSke
kontrole zbog opasnosti od toksi¢nog
megakolona odnosno perforacije crije-
va. U slucaju da nakon dva tjedna ne
dolazi do poboljsanja u terapiju treba
uvesti citostatik - azathioprin, cyclo-
sporin ili 6-mercaptopurin. Indikacije
za kirur8ki zahvat su: jaka, nezaustavna
hemoragija; perforacija crijeva; toksic-
ni megakolon; akutni fulminantni tijek
bolesti koji ne odgovara na maksimal-
nu terapiju.

PROGNOZA BOLESNIKA S KRONICNOM
UPALNOM BOLESTI CRUEVA

Prognoza bolesnika s kroni¢nom
upalnom bolesti crijeva uglavnom je
slicna bez obzira na dob bolesnika.
Postoje neke tipi¢ne karakteristike za
dob djeteta i adolescenta koji mogu
utjecati na daljnji tijek bolesti. U pr-
vom redu tu spada smanjeni ili uspore-
ni rast i razvoj §to je posebna karakte-
ristika Crohnove bolesti gdje se bolest
moZe manifestirati samo u tom obliku.
Najces¢i je razlog neadekvatni kalorij-
ski unos te aktivnost bolesti, odnosno
utjecaj terapije u prvom redu kortiko-
steroida (41-43).

Poremec¢aj ponasanja u smislu de-
presivnih stanja ¢esto je prisutan u ovih
bolesnika. Sve su to elementi koji uka-
zuju da je terapija kroni¢ne upalne bo-
lesti u djece kompleksnija, zahtjeva
ceSce kontrole, a u timu koji lije¢i ove
bolesnika neophodna je prisutnost vise
struka: lijecnik primarne zaStite, ga-
stroenterolog, nutriciolog, psiholog i
kirurg. Uspjeh lije¢enja u mnogome
ovisi i 0o odnosu bolesnika i njegove
obitelji prema bolesti i njihovom udjelu
u terapiji.

Prognoza djece s ulceroznim koli-
tisom je slijedeca: 10% ima samo jed-
nu epizodu bolesti i u njih ne dolazi do
kroni¢ne bolesti; 20% ima intermi-
tentan tijek bolesti, ali bez teZe klinicke
slike i najceS¢e ne zahtijevaju dugo-
trajnu terapiju kortikosteroidima i/ili
citostaticima niti kirurSku intervenciju.
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Oko 50% ima kronicni tijek bolesti
koji se adekvatnom terapijom dobro
kontrolira a 20% bolesnika ima tesku
formu bolesti, nerijetko kortikosteroid
ovisnu. Vise od tre¢ine ovih bolesnika
ima jednu ili viSe kirurSkih zahvata.
Posebno su visokog rizika oni bolesnici
koji imaju rani pocetak bolesti i u kojih
je moguénost maligne alteracije zna-
¢ajno poviSena 10 godina po pocetku
bolesti. Prognoza je u bolesnika s Cro-
hnovom bolesti nesto losija.

Samo je manje od 1% onih bole-
snika sa jednom epizodom bolesti, a
lo$iju prognozu imaju bolesnici u kojih
je upalom zahvacen kolon; u njih su
CeS¢e ekstraintestinalne manifestacije,
teza im je klini¢ka slika i Cesto nema
pravog odgovora na medikamentoznu
terapiju. Posebno loSu prognozu imaju
bolesnici u kojih je pocetak bolesti
ispod 20 godina, multipli kirurski za-
hvati, razvoj malapsorpcijskog sindro-
ma zbog sindroma kratkog crijeva;
kroni¢na steroidna terapija ili septi¢no
stanje.
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Summary

CHRONIC INFLAMMATORY BOWEL DISEASE IN CHILDREN

M. Persi¢

Ulcerative colitis and Crohn disease represent a group of inflammatory disorders of the colon and small intestine whose
etiology and interrelationships remain unknown. While the incidence of Crohn disease continues to increase, the incidence of
ulcerative colitis has stabile. The usual symptoms are rectal bleeding, abdominal cramping, diarrhea, fever, anorexia, weight
loss, and by many local and systematic complications. Diagnostic procedures supplement a throught history and physical
examination in the evaluation of symptoms suggestive to inflammatory bowel disease. Multiple technologies are available, inclu-
ding contrast radiolography, gastrointestinal endoscopy with biopsy, ultrasonography, computed tomography, and radioisotope
studies. Because the cause of inflammatory bowel disease has not been established, current medical therapy is facilitative and
supportive rather than currative.

Key words: chronic inflammatory bowel disease, children, diagnosis, treatment
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