lioreaza esential evolutia CU la bolnavii cu recidive
severe sau moderate, complicate cu o infectie intes-
tinala secundara.

6. Tratamentul permanent de mentinere nu a
demonstrat avantaje fata de terapia intermitenta la
pacientii cu forme usoare sau moderate de CU in ca-
zurile de obtinere a remisiunii clinice si endoscopice
stabile.

7. Scopul terapiei trebuie sa fie jugularea re-
cidivei cat mai curand posibil si mentinerea cat mai
indelungata a remisiunii clinice si endoscopice. Este
inadmisibila persistenta indelungata a CU active,
chiar si cu un grad minim, deoarece s-a demonstrat
casiin acest cazare loc agravarea bolii si dezvoltarea
complicatiilor.

8. Algoritmul elaborat de tratament al CU
permite alegerea tacticii terapeutice in functie de
particularitatile clinice si de prezenta factorilor de
risc ai evolutiei nefavorabile a bolii.
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Summary
Ulcerative colitis: clinical and paraclinical features

Ulcerative colitis (UC) represents a major problem in mod-
ern gastroenterology. The paper had the following goals: to
study the signs and symptoms and the main complications, to
appreciate the social impact of the disease, to evaluate the
level of accuracy of the paraclinical tests in determining the
UC phenotype (extension, activity). This is a retrospective
study, which focused on the clinical aspects of UC in 105
patients hospitalized during 2011-2013 in the Gastroen-
terology Department of the Republican Clinical Hospital.
UC affects equally both men and women, but has a high
prevalence in young people, has a long course and imposes
long-term disabilities. Any case of UC must be phenotyped,
i.e. appreciating the extension, activity and longitudinal pat-
tern. C-reactive protein (CRP) proves to be more informa-
tive marker concerning disease activity. Colonoscopy has
a higher level in determining the level of macroscopical
lesions, especially in extended forms of UC.

Keywords: ulcerative colitis, phenotype, C-reactive protein,
colonoscopy




Pezrome

A3eennnblil Konum: KiuHuueckue u napakjiuHuiecKkue
acnexkmol

Hszeennviti konum (AK) sensiemes 6axchotl npoonemou co-
epemenHol eacmpodumeponozuu. /lannoe ucciedosanue
uMeno credyroujue yeuu: uyuums 3HaKu, CUMNIOMbL U
271a8Hble OCNONCHEHUsl, NPOAHANUZUPOBANb COYUATbHbIE
nocneocmaust 3a001e8aHusl, USMEPUNb YPOBEHb MOYHOCU
NAPAKIUHUYECKUX UCCLe008aHUTI NymeM onpedeneHus ge-
nomuna AK (npomsoicennocmos, akmueHoCmy).

Hannoe pempocnexmugnoe ucciedosaniie, Ovlio HayeneHo
Ha uzyueHue kKauHuyeckux acnekmos AKy 105 nayuenmos,
HaxoOdswuxcs 8 cmayuonape 8 nepuoo ¢ 2011 no 2013
200 6 Omoenenuu eacmposumeponozuu Pecnyoruxanckou
Knunuuecroti bonvnuywl. AIK nopasicaem 6 pasnoti cmene-
HU MYJHCCKOU U JCEHCKUL NOJ, uauje cmpeuaemcs y auy
MON00020 803pACMA, UMeen NPOOOINCUMENbHOE MeYeHuUe,
Komopoe 0bycrasnusaem ONUmMeIbHy HOMepio mpyoocno-
cobnocmu. Bo écex cryuasx Heobxooumo ghenomunuposams
AK (onpedenenue npomsisiceHHOCMU, AKMUSHOCTU U 60T~
yuu 3abonesanus). C-peaxmugnwiii 6el0K s611emcst bonee
UHDOPMAMUBHBIM MAPKEPOM AKMUBHOCU 304601e6aHUs
yem COD. Haubonee mounvim memooom onpeoeieHus
Pacnpocmpanenus MakpOCKONUYECKUX NOPANCEHULl A6
emcsi puOPOKOIIOHOCKONUS, OCOOEHHO NPU NPOMSICEHHBIX
gopmax AK.

Knroueevie cnosa: azeennviii Koaum, penomun,
C-peaxmugrulii 6e10K, ubpoxkoroHoCKoNUs

Introducere

Conform ultimului ghid european al ECCO (Eu-
ropean Crohn’s and Colitis Organisation) din 2012,
colita ulceroasa (CU) reprezinta o conditie inflama-
torie cronica ce cauzeaza inflamatia continua a mu-
coasei colonului, in lipsa granuloamelor la biopsie,
cu afectarea rectului si afectarea colonului in conti-
nuitate pe lungime variabila, si care se caracterizeaza
prin evolutie recidivanta si remitenta [1].

Procesul continuu de intelegere a evolutiei
clinice, imunobiologiei si geneticii a facut imposi-
bila definirea maladiei doar prin termenul de colitd
ulceroasd. Actualmente se utilizeaza un sistem de
clasificare a colitei ulceroase, pentru a facilita pre-
scrierea tratamentului, determinarea pronosticului
si directionarea cercetarilor de viitor [2].

Astfel, se utilizeaza 3 parametri de baza in cla-
sificarea CU:

1)  extinderea inflamatiei la nivelul colonului;

2) gradul de severitate a inflamatiei — activitatea
Ccu;
3) patternul evolutiei maladiei.

Colita ulceroasa este o boala inflamatorie in-
testinala (BIl), ce reprezinta o problema complexa a
gastroenterologiei moderne. Etiologia si patogenia
bolii rdaman incomplet elucidate, cunoscandu-se fap-
tul ca la baza ei se afla un mecanism preponderent

BOLILE TUBULUI DIGESTIV

34

autoimun, determinat genetic. Din punct de vedere
epidemiologic, CU are o raspandire mai mica fata de
alte maladii gastrointestinale, insa evolutia severa
si invalidizanta, abordarile si tacticile terapeutice
imperfecte, inclusiv necesitatea tratamentului chi-
rurgical, fi ofera un impact medico-social major [3].

Patogenetic, CU prezinta o afectiune inflamato-
rie cronica ce determina inflamatia difuza a mucoa-
sei colonului, cu lipsa granuloamelor la examenul
histopatologic. Maladia afecteaza rectul si colonulin
continuitate, pe o extindere variabilg, si se caracteri-
zeaza printr-o evolutie recidivanta [4]. Tabloul clinic
al bolii poate varia si depinde de extensia si severita-
tea procesului inflamator. Diagnosticul CU prezinta
o serie de dificultati, printre care se enumera: lipsa
unui standard de aur (confirmare histologica sau
serologica), numarul mare de maladii care mimeaza o
Bll si care trebuie considerate in cadrul diagnosticului
diferential. Astfel ca la elaborarea diagnosticului se
va tine cont de o serie de factori: anamneza, exame-
nul clinic, rezultatele investigatiilor endoscopice si
histopatologice.

Materiale si metode

Pentru studierea caracteristicilor epidemio-
logice si clinico-biologice ale colitei ulceroase si
evaluarea importantei lor in aspect de diagnostic
si pronostic, a fost realizat un studiu retrospectiv, in
care au fost inclusi toti pacientii internati in sectia
Gastroenterologie, in perioada 2011-2013, cu dia-
gnosticul la internare colitd ulceroasd. in total au
fost selectati 149 de pacienti care sa corespunda
acestui criteriu de selectie. Dintre acestia au fost
exclusi bolnavii in cazul carora diagnosticul a fost
modificat ulterior: 32 de pacienti cu diagnosticul cli-
nic de sindromul colonuluiiritabil si 3 cu diagnosticul
clinic de boala Crohn. Pentru a evita interpretarea
eronata a rezultatelor investigatiilor de laborator,
au fost exclusi din studiu bolnavii care au prezentat
urmatoarele comorbiditati: cirozd hepaticd, de variata
etiologie (6), si boala stomacului operat (2). A mai fost
exclus un caz de colitd ulceroasa dupa tratament chi-
rurgical, cu prezenta ileostomei. Astfel, studiul a fost
efectuat in baza analizei a 105 fise de observatie a
pacientilor cu diagnosticul de colitd ulceroasd, tratati
in perioada 2011-2013 in sectia Gastroenterologie a
Spitalului Clinic Republican.

Pentru realizarea unor obiective particulare, si
anume analiza corelationala dintre datele de laborator
(VSH, proteina Creactiva) si activitatea CU si, respectiv,
dintre datele imagistice (colonoscopie, irigografie) si
extinderea CU, au fost selectate separat cazurile care
contin informatie despre ambele investigatii. Astfel,
pentru realizarea primului obiectiv au fost alesi 44 de
pacienti, iar pentru urmatorul - 49 de pacienti.




in prezent, in practica mondiald nu exista un
concept unanim cu privire la evolutia, diagnosticul si
tratamentul CU. In aceastd lucrare sunt utilizate defi-
nitiile si conceptele adoptate de Consensul European
privind Diagnosticul siTratamentul CU. Diagnosticul
CU a fost confirmat dupa criterii recomandate de
ECCO, prin complexul datelor anamnestice, clinice
si paraclinice, inclusiv prin evaluarea obligatorie a
tabloului endoscopic si histologic.

Evolutia CU a fost cercetata in functie de numa-
rul recidivelor pe an, astfel clasificandu-se in:
evolutie recidivanta
cu recidive rare (< 1data/an)
cu recidive frecvente (= 2 ori/an)
evolutie continud progresiva (fara perioade de
remisiune mai mult de 6 luni).

Activitatea maladiei caracterizeaza severitatea
tabloului clinic in recidive si este clasificatd in 4

categorii:
. severa . usoara
. moderata . remisie clinica

Pentru aprecierea activitatii CU, au fost elaborate
diverse scoruri, fiecare avand avantajele sale. Primul
scor a fost elaborat in 1955 de catre Truelove si Witts.
Actualmente se foloseste versiunea modificata, din
care au fost exclusi parametrii de laborator si au fost
incluse date clinice suplimentare (defansul muscular,
necesitatea preparatelor antidiareice) [1].

Extinderea procesului patologic a fost evaluata in
conformitate cu tabloul endoscopic si a fost separata
in 3 categorii:
proctita (distal de jonctiunea rectosigmoida)
CU pe stanga (distal de flexura lienala)

CU extinsa (proximal de flexura lienala).
Clasificarea Montreal 2006 propune aprecierea
nivelului lezional maxim ca fiind parametrul critic de
determinare a extinderii [5].

Prelucrarea statistica a rezultatelor obtinute
s-a efectuat computerizat, cu ajutorul pachetelor
programelor STATISTICA si Microsoft Excel 2011 pen-
tru Windows, prin metodele de analiza descriptiva
si corelationala.

Rezultate si discutii

in perioada 2011-2013 in sectia Gastroenterolo-
gie a Spitalului Clinic Republican au fost tratati 105
pacienti cu diagnosticul clinic de colitd ulceroasd,
dintre care 56 femei (53.3%) si 49 barbati (46.7%).
Raportul femei:barbati este de 1.14:1.

Varsta pacientilor la momentul diagnosticului
avariat de la 18 pana la 74 de ani, varsta medie fiind
egala cu 34.2 £ 11.9 ani. Distribuirea cazurilor pe
grupuri de varste (18-25 ani, 26-40 ani, 41-60 ani, >
60 ani) ademonstrat urmatoarea tendinta: afectarea
preponderenta a persoanelor tinere, apte de munca
(76.2% din cazuri — persoane pana la 40 de ani).
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Concomitent cu studiul varstelor, a fost efectua-
ta si repartizarea pe categorii a bolnavilor cu grad de
invaliditate (figura 1). Astfel, s-a observat o pondere
alarmanta a invalidizarii in CU: 37.1%, dintre care
79.4% sunt persoane pana la 40 de ani. Este impor-
tant de mentionat si durata mare a maladiei: in lotul
de studiu media este de 4.6 + 3.9 ani. Asadar, boala
are un impact social major, afectand cu predilectie
persoanele de varsta fertila, iar evolutia indelunga-
ta determina o scadere a capacitatii de munca si a
calitatii vietii in ansamblu.

® femei M barbati

ﬂ"nﬂ

18-25 26-40 41-60
GRUPELE DE VARSTA

Figura 1. Repartizarea pe grupuri de varstd, in functie
de sex si invaliditate

persoane cu invaliditate

28

7

0

Studiul simptomelor clinice a scos in evidenta
predominanta simptomelor locale, cu ponderea
absoluta a diareii — media numarului scaunelor pe
zi— 5.4 £ 3.5 (minim 2, maxim 18).

Simptome locale:

1. dureri abdominale — 85.7%

2. scaun cu sange - 80%

3. tenesme - 68.5%

4. meteorism - 58.5%

Simptome generale:

1. astenie — 100%

2. scadere ponderala - 21.5%

3. febra / subfebrilitate - 16.2%

4. cefalee, vertij— 14.3%

In cadrul manifestarilor extraintestinale ale
CU au fost inregistrate numai artralgiile in 9 cazuri
(8.5%). Complicatia cea maifrecvent depistata a fost
anemia, care s-a inregistrat la 29 de pacienti (27.6%
cazuri).

in practica medicala se folosesc diversi markeri
pentru evaluarea nivelului de inflamatie. Cel mai
frecvent sunt utilizati VSH-ul si proteina C reactiva.
Analiza corelationald a markerilor inflamatori (VSH,
PCR) in raport cu gradul de activitate a maladiei de-
monstreaza o tendinta similara de crestere a valorilor
acestora odata cu agravarea inflamatiei. Aprecierea
coeficientului Pearson pentru fiecare marker in parte
releva existenta diferentelor in gradul de corelare:
astfel, pentru p < 0.05 se obtin urmatoarele date: VSH




-r=0.69, prot. Creactiva - r=0.78.Astfel, proteina C
reactiva se dovedeste a fi un indicator mai informativ
al gradului de inflamatie.

La vizualizarea 3D a relatiei VSH - prot. C reac-
tiva — activitatea CU (figura 2), se observa ca odata
cu cresterea severitatii inflamatiei cresc si valorile
markerilor, prot. C reactiva evidentiindu-se prin valori
mai mari si un grad de corespundere mai mare cu
activitatea bolii.

grava

moderata

Activitate

usoara f

o
*#~ prot. C reactiva

Figura 2. Vizualizare tridimensionald a corelatiei VSH
- prot.C reactiva - activitatea CU

Conform datelor din literatura de specialitate,
proteina C reactiva este mult mai informativa in
determinarea activitatii bolii Crohn decat a CU, cu
exceptia cazurilor de CU severd, cand se dovedeste
a fi mai eficienta, atat la adulti, cat si la copii [6].

Atat irigografia, cat si colonoscopia sunt uti-
lizate cu scopul de a aprecia nivelul lezional in CU.
Totusi exista numeroase studii care accentueaza
prioritatea investigatiei endoscopice fata de cea
radiologica. Ea este utila pentru stabilirea diagnos-
ticuluiinitial de CU, diferentierea CU de boala Crohn,
evaluarea extinderii si activitatii bolii, monitorizarea
raspunsului la tratament, supravegherea displaziei
si neoplaziei [7].

In lotul studiat au fost inclusi 49 de pacienti
care prezentau rezultatele ambelor investigatii in
fisa de observatie.

Din 28 de cazuri de CU pe stanga s-au depistat
2 cazuri (7.14%) in care irigografia a ardtat leziunea
pana la segmentul sigmoid, pe cand colonoscopia a
determinat afectarea colonului pana la flexuraliena-
1a. Din 21 de cazuri de CU extinsd, au fost observate 3
(14.28%) in care la colonoscopie leziunile inflamatorii
se intindeau pana la cec, pe cand irigografia aprecia
extindere doar pana la flexura hepatica. La 4 pacienti
(din 21 de cazuri, 19.04%) determinarea initiala a
extinderii s-a dovedit a fi eronatd, considerand initial
CU pe stanga la irigografie, iar apoi la colonoscopie
apreciind ca e vorba de CU extinsa.
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Desi ponderea depistarii nivelului lezional la
ambele investigatii corespunde intr-o mare masu-
ra — 81.6% cazuri, este important sa se tina cont ca
irigografia este mai putin informativa si are un risc
mai mare de eroare. Fidelitatea aprecierii afectarii
macroscopice la irigografie scade in special in for-
mele extinse de CU.

Colonoscopia mai are avantajul de a oferi
posibilitatea prelevarii bioptatelor, iar conform
unor studii reflectate in literatura de specialitate,
anume examenul histopatologic al mucoasei co-
lonului are cea mai mare sensibilitate de apreciere
a extinderii CU.

Concluzii

CU este o maladie care afecteazd in mod egal
ambele sexe, cu predominanta persoanele tinere,
apte de munca (72.6% pana la 40 de ani), avand o
evolutie indelungata (4.6 = 3.9 ani). CU exercita un
impact social negativ: maladia are un caracter inva-
lidizant (37.1%), ceea ce determina scaderea calitatii
vietii bolnavilor.

- Intabloul clinical CU prevaleaza simptomele
locale (diaree sangvinolenta — 80%, dureri abdomi-
nale — 85.7%, tenesme - 68.5%, meteorism — 58.5%),
asociate cu manifestari generale (astenie, scadere
ponderald, febra). Manifestarea extraintestinala cel
mai frecvent inregistratd in CU e prezentata de ar-
tralgii (8.5%). Cea mai frecvent depistata complicatie
in CU este anemia (27.6% de cazuri).

Atat VSH-ul, cat si prot. C reactiva coreleaza
cu activitatea CU. In formele severe prot. C reactiva
prezinta o informativitate mai mare cu privire la
gradul inflamatiei si, respectiv, la pronosticul bolii.
Colonoscopia este un indicator mai exact al
nivelului lezional in CU, irigografia fiind mai putin
informativa, in special in forma extinsa a bolii (ne-
corespundere in 33.3% cazuri).
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Rezumat
Colita ulceroasa si infectia cu citomegalovirus

Boala inflamatorie intestinala (BIl) este numele generic
a doua entitati: boala Crohn si colita ulceroasa care
reprezinta o inflamatie cronica nespecifica a tractului
gastrointestinal. Infectia cu citomegalovirus (CMV) este
o infectie virald comunda la om. Ea determind de multe ori
infectie primara si ulterior persista pe tot parcursul vietii
intr-un stadiu latent. In diverse situatii de imunosupresie,
virusul se poate reactiva i cauza boli, afectand multiple
organe, inclusiv tractul gastrointestinal. Etiologia BII nu
este clard si infectia CMV este deseori asociatd cu BII. In
acest articol este analizata legdtura patogenetica dintre
BII si infectia CMV.

Cuvinte-cheie: boala inflamatorie intestinala, colita
ulceroasd, boala Crohn, citomegalovirus

Pezrome
A36ennvlii KOum u yuMoOMe2anoeupycHas UL exyus

Bocnanumenvnuvie 3abonesanusn xuweunuxa (B3K) — amo
obWee HA38AHUE XPOHUUECKUX HeCneyu@uueckux no-
Padicenuil KUUEeYHUKa, KOmopwvle 6KII0UA0M SA36CHHbII
xkoaum u 6onesnv Kpona. Llumomeeanosupycuas (L{MB)
uHgexyus, ¢ Opyeol CMopoHvl, npedcmasisiem cooou
pacnpocmpanentoe supycrHoe 3aboiesanue, Komopoe 3a-
yacmyio 06yciasnugaem nepeutHyIo UHpexyuio u 3amem
nepcucmupyem 6 opanuzme 8 neaxmuenot gopme. Ilpu
PAa36UMUU UMMYHOCYRPECUU, GUPYCHASL UHPEKYUSL MONCEM
AKMUBUPOBATNLCSL U BbI3LIGAMb PA3NUYHbIE NAMONOSUU,
BKIIOYUAsL NOPAdICEHUE JHCENYOOUHO-KUUUEYHO20 MPAKMA.
Omuonoeus B3K neuzsecmua, 00Hako ommeyena 4acmast
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accoyuayusa B3K ¢ IIMB ungexyueii. B oannom ob30pe
aumepamypuvl 00CyHcOAOMCs B03MONCHbIE NAMO2EHEMU-
yeckue césa3u medicoy B3K u [[MB.

Knrouegvie cnosa: socnanumensvhvie 3a00/1e6aHUsL KUULEY-
HUKA, A36eHHbIl Koaum, 6onesnv Kpowna, yumomezanosu-
pycHas unpexyus

Introduction

Inflammatory bowel disease (IBD) represents
chronic non-specific inflammation of gastrointesti-
nal tract. The etiology of IBD is not clear and Cyto-
megalovirus infection is often associated with IBD.
Early studies indicated that CMV infection can lead
to subsequent development of IBD [1]. This may be
possible in some susceptible patients but in the most
recent reports CMV colitis occurred primarily in pa-
tients with pre-existing IBD [2, 3]. The pathogenetic
link between IBD and CMV infection was supposed
and began to be studied in the last decades.

The aim of the study was to evaluate critically
literature data on the relationship between CMV
and IBD.

Methods

Internet search was conducted in Medline (from
1966 to 2013) and PubMed (from 1980 to 2013) data-
base using words “cytomegalovirus”, “inflammatory

I
bowel disease” “ulcerative colitis”, “Crohn’s disease”.

Results and discussion

419 articles were found. The prevalence of CMV
infection is high, ranging from 30-100%, depending
on age and race. Cytomegalovirus isa member of the
Herpesviridae family which contains a double-stran-
ded DNA. Most CMV infections are acquired either
in the perinatal period and infancy or in adulthood
through sexual contact [4]. It often causes primary
infection in humans, and later persists lifelong in
a latent stage. Primary infection in the immuno-
competent hosts is usually asymptomatic or causes
syndrome with fever, myalgia and pharyngitis. Gas-
trointestinal affectation due to primary infection
has been described but is rare, and manifests with
bloody diarrhea, tenesmus, abdominal pain, fever,
anorexia, malaise and weight loss [3]. CMV can
cause esophagitis, gastritis, ulcers, terminal ileitis
and colitis.

In latent infection principal reservoirs of CMV
are fibroblasts, myeloid cells and endothelial cells
[5]. Peripheral blood monocytes constitute a major
site of viral latency and may be triggered by secreted
proinflammatory cytokines and chemokines. They
can differentiate into tissue macrophages, leading
to CMV reactivation and probably to CMV disease.
Endothelial cells are also a common target for CMV




