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Infliximabterapia mellett kialakulo
appendicitis perianalis Crohn-betegben
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A Crohn-betegek akut hasi panaszai gyakori forrdsai a nehéz differencidldiagnosztikai helyzeteknek. Kiilonosen igaz
¢z a bioldgiai terdpidban részesiilS, remisszioban 1évS betegek esetében. Az akut exacerbatio mellett més gyakori
korképekre, példaul az oly hasonlé tiinettannal fellépd, igen gyakran atipusos megjelenési akut appendicitis jelenlé-
tére minden korosztilyban gondolni kell. Infliximabterapia mellett remisszidban 1évé perianalis Crohn-betegség ese-
tében az akutan kialakulé ileocaecalis manifeszticié valdszinlsége alacsony — még akkor is, ha a laboratériumi és
képalkoté vizsgilatok ezt latszanak alitimasztani. Esetiinkben egy perianalis Crohn-betegség miatt infliximabterapi-
aban részesiil§ kozépkort nébetegnél a remisszio ideje alatt fellépd akut hasi tiinetek miatt mdtétet indikaltunk, mely
perforalt appendicitist igazolt.
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Acute appendicitis in a patient with perianal Crohn’s disease receiving infliximab

The differential diagnosis of acute abdominal complaints is challenging in Crohn’s disease. This is particularly true in
patients in remission induced by biological therapy. In addition to the acute relapse of Crohn’s disease, other com-
mon causes, such as acute appendicitis exhibiting similar and often atypical course, should be taken into consideration
irrespective of the age. An ileocecal flare-up is unlikely to occur in patients with perianal Crohn’s disease in remission
induced by infliximab even if laboratory and radiological findings point towards this diagnosis. We report the case of
a middle-aged woman in remission induced by infliximab who developed acute abdominal symptoms due to perfo-
rated appendicitis.
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Roviditések

5-ASA = 5-aminoszalicilsav; AIR Score = (Appendicitis Inflam-
matory Response Score) az appendicitis dltal kivaltott gyullada-
sos valasz pontszdma; AMY = amildz; anti-TNF = (anti-tumor
necrosis factor) tumornekrézisfaktor-gitlé; CRP = C-reaktiv
protein; CT = (computed tomography) komputertomogrifia;
FVS = fehérvérsejt; HE-festés = hematoxilin-eozin festés;
HGB = hemoglobin; NEUT = neutrophil granulocyta; MRI =
(magnetic resonance imaging) magnesesrezonancia-képalko-
tds; PCT = prokalcitonin; PDAI = (Perianal Disease Activity
Index) a perianalis betegség aktivitdsi indexe

A perianalis fistuldk a fisztulizé Crohn-betegség leggya-
koribb manifeszticidi, melyek a betegek 20-30%-dban
alakulnak ki. A fistuldk gy6gyhajlama rossz, magas a reci-
diva aranya, és jelentGsen rontjik a beteg életminGségét.
Kezelésiikben az 5-ASA-készitmények nem, az antibioti-
kus terapia és a tiopurinkészitmények csak mérsékelten
hatékonyak. A mtéti terapias lehetGségek korlatozottak
[1,2].

A perianalis fistula kezelésében cél a fistula gydgyuldsa,
az életmindGség javitdsa, a kontinencia megtartisa és a
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szovédmények megel6zése [3]. A kordbbi kezelési mo-
dalitdsokhoz képest a bioldgiai teripia megjelenése ko-
moly el6relépést jelentett [4, 5], szamos nagy, multi-
centrikus vizsgalat, példaul az ACCENT II (infliximab),
a CHARM (adalimumab) és az ADHERE (adalimumab)
igazolta a terapia hatékonysigat [6, 7].

Egy kozelmultban végzett metaanalizis alapjan peria-
nalis fistulak kezelésében a setondrendzs és az anti-TNF-
terdpia kombinaldsa hozhatja a legjobb eredményt [8].

Infliximabterdpia mellett a sdlyos infekcidk szidma
emelkedett az infliximabterapiat nem kapé csoporthoz
képest, és ez igaz az appendicitis el6fordulasat tekintve is
[9]. Immunszuppresszié mellett a gyulladasos kérképek
rapidabb, stlyosabb lefolydsival is szimolni kell.

Esetbemutatas

Az 52 éves, 20 éve perianalis Crohn-betegséggel (bécsi
klasszifikicié: Al, L2, B3) diagnosztizalt nébeteg kon-
zervativ terapia (lokalis meszalazin, budezonid, metroni-
dazol) mellett évekig tiinetmentes volt. 2013-ban reci-
div perianalis tiinetek, fistula kialakuldsa miatt sebészi
fistulotomia, setondrén behelyezése tortént, azatioprin-
terdpia indult. Remisszié nem kovetkezett be, ezért a
beteg az azatioprinterapiat onkényesen elhagyta. A peri-
analis status romldsa (PDAI: 8), Gjabb fistula megjelené-
se miatt fistulotomiat kdvetSen bioldgiai terapiat indikal-
tunk. 2015 janiusiban infliximabterdpiit inditottunk
(5 mg/kg), mely mellett tartds remisszié volt elérhetd, a
fistula gy6gyult. A 7. fenntarté dézis beaddsakor a beteg
panaszmentes volt, majd 18 nap mulva, 2016. aprilis
3-an akutan fellépd hasi tiinetekkel jelentkezett: epigast-
rialis fijdalommal, hdnyingerrel. Laza nem volt. Hasa
puha, betapinthaté volt, jobb alhasi nyomasérzékenység-
gel. Az appendicitis segédtiinetei negativak voltak. A la-
borvizsgilatok sem mutattak eltérést: CRP: 0,20 mg/1,
FVS: 9,070 G/1, NEUT: 77,9%, AMY: 127 U /1, HGB:
129 g /1. A hasi ultrahang kéros eltérést nem igazolt. Pa-
naszai tlineti terdpidra (metamizol, drotaverin, famoti-
din) megszintek, a beteget este otthondba bocsatottak.

Harom nappal késGbb este ismét a Siirgdsségi Oszta-
lyon jelentkezett, ekkorra fijdalma alhasivd valt. Liza
nem volt. Hasa puha, betapinthaté volt, jobb alhasi tal-
stllyal diffaz nyomdsérzékenységet jelzett, a vesetdjék
mindkét oldalon itogetésre érzékeny volt. A hasi ultra-
hang képe a korabbival megegyezé volt. JelentGsen meg-
emelkedett gyulladdsos paraméterek (CRP: 303,1 mg/1)
miatt hasi talyog gyantjaval CT-vizsgalat késziilt, amely
az ileocaecalis bélfal megvastagodasat és konglomeratu-
mit irta le, minimdlis szabad hasi folyadékkal a paracoli-
cus és a kismedencei térben (1. dbra).

Az 52 éves n6 Crohn-betegség akut exacerbatidjanak
gyanujaval keriilt felvételre osztilyunkra. Mivel a képal-
koté vizsgalatok egyértelm sebészi teendét indikald el-
térést nem irtak le, és az alapbetegség exacerbatidja volt
gyanithatd, mdtét nem tortént. Parenteralis ceftriaxon-
(1 x 2 g/nap) és metronidazol- (3 x 500 mg/nap) keze-
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Axidlis CT-képek az osztilyos felvételkor. Siemens Somatom
Definition Dual-Source késziilékkel végzett vizsgilat, vénds fazi-
st mérés, axidlis metszetek. A fels§ kép a lumbalis V. csigolyatest
magassigiban késziilt. A pontozott vonallal koriilvett képlet a
caecum, melynek medialis felén nyilakkal jelolve az ileocaecalis
szdjadék és a terminalis ileum egy részlete lithaté. Koriilottiik a
zsirtér szabad, a terminalis ileum fala kissé vaskosabb megjelené-
sti, ezt a leletezd gyulladtnak véleményezte. Az alsé képen a
sacralis I. magassdgaban késziilt metszet kozépvonaldban a fae-
cestartalmi szigmabél részlete lithatd, melytSl jobbra egy
(szaggatott vonallal jelolt) tubularis, folyadékot, kevés gizt és
egy hiperdenz képletet is tartalmazé struktira dbrizoléodik,
amelyet szintén bélkacsnak interpretaltak

1és indult, amely mellett a beteg allapota romlott: a jobb
oldali talstlyt diffdz nyomasérzékenység mellett defen-
sus jelentkezett, a paciens szeptikussd valt (CRP: 318,1
mg/1, FVS: 10,200 G/1, NEUT: 83,1%, HGB: 97 g/1).
A hasi CT-vizsgalat ismétlését kértiik a 2 nappal korab-
ban végzett vizsgalat ellenére, hiszen a latott klinikai kép
az alapbetegséggel nem volt magyardzhat6. Az ismételt
CT-vizsgilat kiterjedt, multiplex tilyogokat irt le a kis-
medencében, kifejezett kornyezeti beszlrtséggel, amely
a vékonybelek, a szigmabél és a rectum teriiletére is ki-
terjedt (2. és 3. abra). Laparotomia soran perfordlt ap-
pendixet taldltak jelent8s kornyezeti besziirtséggel és
kismedencei tilyogokkal, amely miatt ileocaecalis reszek-
ciét és jobb oldali adnexectomiat végeztek (aprilis 9.).
A szovettani vizsgilat el6rehaladott, id6siilé (gangrae-
nosus) heveny gyulladast véleményezett, Crohn-beteg-
ségre jellemz6 mikroszkopos elvaltozasok nem igazol6d-
tak (4 dbra). A posztoperativ szak eseménytelenil
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2. adbra Axidlis CT-képek két nappal késGbb az 1. dbrival hasonlé ma-

gassigban. A felsé képen a caecum (pontozott vonallal jelolve)
és a terminalis ileum (nyilak) gyulladdsos jeleket nem mutat. Az
alsé képen a medencebemenetben a kézépvonaltdl jobbra esd
struktdra (szaggatott vonallal jeldlve) szélesebbé vilt, leveg6tar-
talma novekedett, megjelenése talyogra tipusosabb4 valt

zajlott, a fenntarté infliximabkezelés halasztas nélkiil
folytatédhatott (majus 12.). Hirom hénap mulva kisme-
dencei MRI és hasi CT tortént, melyek a betegség akti-
vitdsara utal6 jelet nem irtak le, fistula nem latszott.

Megbeszélés

Az irodalomban eddig egyetlen olyan eset kertilt lefrasra,
amely biologiai terdpia (adalimumab) mellett kialakuld
periappendicitist mutatott be; esetiinkh6z hasonléan
kezdetben ott is Crohn-betegség exacerbatiéja meriilt fel
[10]. Crohn-betegségben az akutan fellépé hasi pana-
szok esetenként komoly differencidldiagnosztikai prob-
lémat jelentenek. Biolégiai terapidban részesiils, remisz-
szidban 1év6 perianalis manifeszticiéji Crohn-betegnél
akut hasi tiinetek esetén az akut exacerbatio val6szintisé-
ge kicsi, még akkor is, ha a laboratériumi és a képalkoto
vizsgalatok ezt latszanak alatimasztani.

Az appendicitis lehet6sége mindenképpen fel kell,
hogy meriiljon, hiszen ez egyike a leggyakoribb siirg@s-
ségi korképeknek. Az appendicitis diagnézisanak alapko-
ve tovibbra is az anamnézisen és a fizikalis vizsgalaton
nyugszik, de gyakori az atipusos tiinettan. Onmagaban

ESETISMERTETES

3. 4bra Coronalis sikit rekonstrukcié a 2. dbraval azonos mérésbdl.

A kismedencében a kézépvonalban az uterus (pontozott vonal)
metszetétdl jobbra, a jobb ovarium helyén, valamint az uterus
felett is tdlyogra tipusos folyadékgyiilemek (szaggatott vonal)
dbrazolddnak. A jobb vese mellett lithat6 colon ascendens (nyi-
lak) békés megjelenésii. A t6bbszoros alhasi-kismedencei tilyog
diagnézisa felallithat6 volt

egyik biomarker sem (FVS, CRP, PCT) rendelkezik kell§
specificitassal és szenzitivitassal a diagnoézis felallitisahoz
[11]. A hasi ultrahang diagnosztikus pontossiga koze-
pes: egy nagy metaanalizis szerint szenzitivitisa 86%,
specificitasa 81%. A CT érzékenysége ezt néhiny szdza-
lékkal felilmulja, ez tekinthetS6 tehat a legpontosabb
noninvaziv diagnosztikai eszkdznek a mindennapi gya-
korlatban [12]. Az akut MRI-vizsgalat pontossiga a per-
fordlt és a nem perforilt appendix elkiilonitésében nem
mulja feliil a CT-vel kiegészitett ultrahangét [13]. A leg-
tobb diagnosztikus pontrendszerben (pl. Alvarado, AIR)
a fizikalis jelek és a laborparaméterek (leukocytosis, balra
tolt vérkép neutrophildominanciaval, emelkedett CRP)
kombindldsa jobb diagnosztikus pontossigot eredmé-
nyez [14].

Esetiinkben a biolédgiai terapidban részesiil6 nébeteg
tlinetei és fizikalis lelete sem volt tipusos, a CT-kép pe-
dig megtévesztéen Crohn-betegségre jellegzetes elté-
réseket véleményezett. A CT-vizsgilatokat retrospekti-
ven attekintve megallapithat6, hogy a tilyogok mir az
elsé vizsgalaton is lathatok voltak. Mivel per os kont-
rasztanyag itatdsa nem tortént (ami akut vizsgalatok
esetén altalanos gyakorlat), a talyogokat a kismedencé-
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4. ibra

veti kép alapjin kizirhaté volt

(Betétkép)

tyagyulladds azonosithaté

ben elhelyezkedd, kissé tidgabb, tartalommal kitoltott
vékonybélkacsoknak gondoltik (1. 4bra). Az anamné-
zisbél pusztin a Crohn-betegség tényét kiemelve, a le-
letezd radiolégus a terminalis ileum és a caecum faldnak
vaskosabb megjelenését akut exacerbatiéonak értelmez-
te, tovabbi gyulladdsos eltérést nem keresett. Ez a félre-
értelmezés ramutat a leletezési prekoncepciok, valamint
a kértorténet hidnyos referdldsinak veszélyeire. A beteg
aktudlis panaszainak kezdetét és jellegét, az immun-
szuppressziv kezelés fennallasit, valamint azt, hogy be-
tegsége kordbban csak perianalis manifeszticioként je-
lent meg, fontos lett volna a leletezés soran figyelembe
venni — a képek értelmezését ezek az adatok mds irdny-
ba terelhették volna. Szintén felvethets, hogy az im-
munszupprimalt allapot figyelembevétele a negativ la-
boreredmények ellenére mar az elsé megjelenés esetén
is tovabbi vizsgilato(ka)t vagy obszervaciot indikdlha-
tott volna.

A viltozé klinikai kép gyors észlelése segitett abban,
hogy a Crohn-betegség akut ileocaecalis exacerbatidja-
nak lehet8ségét elvetve ismételt képalkotd vizsgilatot
kérjiink, és a miitéti indikicior felallitsuk. A mitétet ko-
vet6en sebgyodgyulasi zavart nem észleltiink, a bioldgiai
terdpia folytathat6 volt.
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Reprezentativ teriilet az appendix fali gyulladasibdl. Az appendix faldban aspecifikus heveny gangraenosus gyulladas van jelen (HE-festés, 6,2x nagyi-
tas). A kozépvonalban néhdny maradvdny simaizomrost ismerhetd fel (nyil). Téle balra nekrotizdl6 gyulladds htzodik, mely a fal tdlnyomé részét el-
pusztitotta. Az izomkotegektdl jobbra, a periappendicularis zsirszévettel boritott falszakasz iranydbol, mar kezd6d6 szerviilés jeleként sarjszovetes
reakci6 indult meg. Specifikus gyulladdsos komponens (granulomaképz3dés, oridssejtek) sehol sem volt azonosithatd, azaz a Crohn-betegség a sz6-

Appendix tangencidlis metszetének dtnézeti képe (HE-festés, 3x nagyitds). Kiterjedt gangraenosus gyulladds lithaté a falszakasz teljes hossziban.
A kimetszés alsé és fels6 részén az tireges teriiletek az appendix lumenének felelnek meg. Az alsé lumen dtmetszete (bal oldal) transmuralis fali sz6-
vethidnyon keresztiil kommunikdl a hasiireggel, azaz gyulladdsos perforicié jelenléte igazolhaté. A kérnyezd visceralis peritoneumon gennyes hashdr-

Kovetkeztetés

Esetiink felhivja a figyelmet arra, hogy immunszuppresz-
sziv terapia mellett remissziéban 1évé Crohn-betegek
heveny (gyakran atipusos) hasi panaszai nehéz differenci-
ildiagnosztikai problémat jelenthetnek. Ezekben az ese-
tekben a szoros megfigyelés és a leggyakoribb akut hasi
korképek kizarisa életmentd lehet.
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zdsa és adaptalasa. B. J.: A kézirat feliilvizsgalata, az ered-
mények feldolgozdsa ¢és adaptilisa. A cikk végleges
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