1. Streszczenie

Wstep:

Od potowy XX-go wieku obserwuje si¢ wzrost zachorowalno$ci na nieswoiste choroby
zapalne jelit (NChZJ), w tym chorobg Les$niowskiego-Crohna (ChLC), zaréwno wsrdd
dorostych, jak i dzieci. Podstepny przebieg kliniczny ChLC sprawia, ze proces diagnostyczny
jest ztozony i czesto opdzniony. Niezbednym etapem diagnostyki NChZJ, a w pdzniejszym
okresie kontroli skuteczno$ci i optymalizacji terapii, jest przeprowadzenie badan
endoskopowych gérnego i dolnego odcinka przewodu pokarmowego. Sa to badania inwazyjne,
wigzace si¢ z ryzykiem wystapienia nawet zagrazajacych zyciu powiklan. Z tego powodu nie
powinny by¢ czesto powtarzane. Konieczne jest zatem opracowanie wiarygodnego, a
jednocze$nie nieinwazyjnego wskaznika, ktdrego oznaczenie umozliwi identyfikacj¢ dzieci z
podejrzeniem NChZJ oraz bedzie stuzyt monitorowaniu skutecznosci terapii. Wydaje sie, ze
powyzsze kryteria spelniajg biomarkery oznaczane w kale: kalprotektyna i laktoferyna. Ocenie

aktywnosci klinicznej ChLC stuzy réwniez ocena wybranych parametréw laboratoryjnych.

Cele pracy:

Celem pracy byta ocena przydatno$ci oznaczania st¢zenia kalprotektyny i laktoferyny
w kale oraz innych laboratoryjnych markeréow stanu zapalnego (biatka C-reaktywnego,
odczynu opadania krwinek czerwonych, seromukoidu, prokalcytoniny, liczby krwinek biatych,
liczby ptytek krwi, Sredniej objetosci ptytek krwi, dystrybucji krwinek czerwonych) w
diagnostyce r6znicowej ChLC i niezapalnych schorzen przewodu pokarmowego u dzieci.
Celem pracy byto rdwniez okreslenie przydatnosci oznaczania wymienionych kopromarkeréw
1 laboratoryjnych marker6w zapalnych w ocenie aktywnosci klinicznej 1 lokalizacji

endoskopowej ChLC u dzieci.



Material i metody:

Do badan zakwalifikowano 101 pacjentéw hospitalizowanych w II Katedrze i Klinice
Pediatrii, Gastroenterologii i Zywienia Uniwersytetu Medycznego im. Piastéw Slaskich we
Wroctawiu, ktérzy zostali przydzieleni do jednej z dwoch grup. Grupe badang stanowito 54
pacjentéw z ChLC, w tym 30 chtopcow (55,56%) i 24 dziewczynki (44,44%). Grupe kontrolng
stanowito 47 pacjentéw, w tym 30 chtopcoéw (63,83%) 1 17 dziewczynek (36,17%)
diagnozowanych z powodu dolegliwosci ze strony przewodu pokarmowego.

Choroba Lesniowskiego-Crohna byta rozpoznawana na podstawie kryteriow z Porto tj.
na podstawie catosci obrazu klinicznego uwzgledniajgcego badanie podmiotowe, badanie
przedmiotowe, analiz¢ wynikow badan: laboratoryjnych, mikrobiologicznych katu,
endoskopowych gérnego i dolnego odcinka przewodu pokarmowego, histopatologicznych
wycinkow btony sluzowej zotadka, dwunastnicy, jelita krgtego oraz jelita grubego, obrazowych
(ultrasonograficznego jamy brzusznej i/lub enterografii metoda rezonansu magnetycznego).
Uzyskane wyniki badan stuzyly okresleniu lokalizacji i1 fenotypu choroby zgodnie z
klasyfikacjg Paryska, ocenie aktywnosci klinicznej i endoskopowej zmian zapalnych. Do grupy
kontrolnej zostaly zakwalifikowane dzieci, u ktérych na  podstawie przeprowadzonej
diagnostyki wykluczono schorzenia o podlozu organicznym. Najczesciej diagnozowano:
czynnosciowe bole brzucha oraz nietolerancje¢ laktozy.

Wszystkie parametry morfologii krwi i badania biochemiczne byly oznaczane
w Centralnym Laboratorium Samodzielnego Publicznego Szpitala Klinicznego nr 1
we Wroctawiu przy pomocy standardowo stosowanych metod diagnostycznych. Do oznaczenia
stezenia kalprotektyny w kale stosowano metod¢ immunoenzymatyczng ELISA testem
Calprotectin- ELISA (Biihlamann Laboratoires AG, Switzerland). Do oznaczenia st¢zenia

laktoferyny w kale stosowano metod¢ immunoenzymatyczng ELISA testem IBD-



SCAN (Techlab, Netherland).

Wyniki:

Na podstawie przeprowadzonej analizy statystycznej wykazano, ze stgzenie
kalprotektyny i laktoferyny w kale dzieci z ChLC bylo istotnie statystycznie wyzsze
wporow![ITiu do grupy koltrolllj (p< 0,001; p< 0,001). [posrod I bor toryjliylh
wyktadnikéw stanu zapalnego roéwniez st¢zenie biatka C-reaktywnego, seromukoidu, odczynu
opadania krwinek czerwonych, liczba ptytek krwi oraz krwinek biatych, srednia objetos¢ ptytek
krwi i dystrybucja krwinek czerwonych byla znamiennie statystycznie rézne w grupie badane;j
i kontrolnej. Stwierdzono rowniez m.in. dodatnig korelacj¢ pomigdzy stezeniem kalprotektyny
w kale a aktywnoscig kliniczng ChLC ocenianej skalg Pediatric Crohn’s Activity
Index (PCDAI) (r= 0,338, p= 0,012) oraz nasileniem zmian endoskopowych ocenianych skalg
Simple Endoscopic Score for Crohn’s Disease (SES-CD) (r= 0,428; p= 0,001). Nie wykazano
zwigzku pomig¢dzy ocenianymi kopromarkerami i laboratoryjnymi wykladnikami stanu

zapalnego i lokalizacjg zmian zapalnych oraz manifestacjg kliniczng ChLC u dzieci.

Whioski:

1. Oznaczanie st¢zenia kalprotektyny i laktoferyny w kale byto przydatne w r6znicowaniu
choroby Le$niowskiego-Crohna z nieorganicznymi schorzeniami przewodu
pokarmowego u dzieci.

2. Oznaczanie stezenia biatka C-reaktywnego, odczynu opadania krwinek czerwonych,
stezenia seromukoidu, liczby krwinek biatych, liczby ptytek krwi, $redniej objetosci
ptytek krwi i dystrybucji krwinek czerwonych byto przydatne w réznicowaniu choroby
Lesniowskiego-Crohna z nieorganicznymi schorzeniami przewodu pokarmowego

u dzieci.



Stezenie kalprotektyny w kale oraz stezenie biatka C-reaktywnego, odczyn opadania
krwinek czerwonych, ste¢zenie seromukoidu, liczba krwinek biatych, liczba ptytek krwi
wykazaty dodatnig korelacjg, a Srednia objetos$¢ ptytek krwi wykazata ujemng korelacje
z aktywnos$cig kliniczng choroby Le$niowskiego-Crohna u dzieci ocenianej skalg
PCDAL

Oznaczanie stezenia biatka C-reaktywnego, odczynu opadania krwinek czerwonych,
stezenia seromukoidu, liczby krwinek biatych, liczby ptytek krwi, $redniej objetosci
ptytek krwi byto przydatne w r6znicowaniu remisji klinicznej choroby Lesniowskiego-
Crohna u dzieci od postaci umiarkowanej lub ci¢zkiej ocenianej skalg PCDALI
Oznaczanie odczynu opadania krwinek czerwonych, stezenia seromukoidu i $redniej
objetosci ptytek krwi bylo przydatne w réznicowaniu remisji klinicznej i tagodne;j
postaci choroby Le$niowskiego-Crohna u dzieci ocenianej skalg PCDALI, liczba ptytek
krwi byla przydatna w réznicowaniu postaci tagodnej od umiarkowanej lub ciezkiej
ocenianej skala PCDAL

Stezenie kalprotektyny w kale oraz st¢zenie biatka C-reaktywnego, seromukoidu, liczba
krwinek biatych idystrybucja krwinek czerwonych korelowaly z aktywnoscig
endoskopowg choroby Lesniowskiego-Crohna u dzieci ocenianej skalg SES-CD.
Oznaczanie st¢zenia kalprotektyny i laktoferyny w kale oraz st¢zenia biatka C-
reaktywnego, seromukoidu, liczby krwinek biatych i dystrybucji krwinek czerwonych
bylto przydatne w réznicowaniu aktywnych od nieaktywnych zmian endoskopowych w
przebiegu choroby Lesniowskiego-Crohna u dzieci ocenianych skalg SES-CD.
Oznaczenie st¢zenia kalprotektyny w kale i dystrybucji krwinek czerwonych byto
przydatne w réznicowaniu remisji endoskopowej zmian zapalnych od postaci cig¢zkiej

ocenianej skalg SES-CD.



9. Nie wykazano przydatnosci oznaczanych wykladnikéw stanu zapalnego
w réznicowaniu lokalizacji i manifestacji klinicznej choroby Le$niowskiego-Crohna
u dzieci.

10. Uzyskane wyniki badan markeréw zapalnych wskazuja na potrzebg prowadzenia
dalszych badan na wigkszej liczbie chorych dzieci z uwzglednieniem lokalizacji zmian
zapalnych, aktywnos$ci klinicznej, obecnosci zmian okoloodbytowych i sposobu

leczenia choroby Lesniowskiego-Crohna.



