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Streszczenie

Choroba Lesniowskiego-Crohna czesto, bo u 21-54% pacjentdéw, obejmuje dystal-
ny odcinek przewodu pokarmowego. U prawie wszystkich chorych z zajeciem
odbytnicy dochodzi do powstania przetoki odbytu. Objawy kliniczne przetoki sa
z reguty bardziej burzliwe niz przetoki o etiologii odkryptowej. Czesto jeszcze przed
leczeniem operacyjnym wystepuje nietrzymanie stolca i gazéw. Metoda z wyboru
w diagnostyce przetok Lesniowskiego-Crohna jest rezonans magnetyczny, ktéry
ma przewage nad endosonografia w obrazowaniu przetok wysokich, zwtaszcza
ponadzwieraczowych oraz przetok rozgatezionych i nawrotowych. Leczenie tych
przetok ma charakter skojarzony i obejmuje farmakoterapie choroby podstawowej
oraz leczenie chirurgiczne. W publikacji przedstawiono aktualne metody leczenia
zachowawczego, wybrane rekomendacje European Crohn’s and Colitis Organisa-
tion (ECCO) 3 European Evidence-based Consensus on the Diagnosis and Mana-
gement of Crohn’s Disease z 2016 roku dotyczace postepowania zachowawczego
i zabiegowego w leczeniu przetok odbytu oraz rekomendacje Polskiego Klubu Ko-
loproktologii w tym zakresie. Lektura tych dokumentéw dowodzi, Ze sukces terapii
wynika z interdyscyplinarnego podejscia (gastroenterolog, chirurg i radiolog) do
pacjenta z przetoka Lesniowskiego-Crohna.

Summary

Crohn’s disease frequently (in 21-54% of cases) involves the distal segment of the
gastrointestinal tract. An anal fistula develops in nearly all patients with involved
rectum. Its clinical signs tend to be more dramatic than those of fistulae with the
cryptoglandular aetiology. Stool and gas incontinence is often seen before surgery.
Magnetic resonance imaging is the method of choice in the diagnosis of fistulae
associated with Crohn’s disease. This modality is superior to endosonography
since it is able to visualise high fistulae, particularly supra-sphincteric, branching
and recurrent. Their treatment is combined and encompasses pharmacotherapy
for the underlying disease and surgery. This paper presents current methods of
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conservative treatment, selected recommendations of the European Crohn’s and
Colitis Organisation (ECCO) 3" European Evidence-based Consensus on the Diag-
nosis and Management of Crohn’s Disease from 2016 on conservative and surgical
treatment of anal fistulae as well as recommendations of the Polish Coloproctology
Club. These documents demonstrate that the success of therapy results from the
interdisciplinary approach (gastroenterologist, surgeon and radiologist) to a patient
with Crohn’s disease.

WPROWADZENIE

Choroba Lesniowskiego-Crohna czesto, bo u 21-54% pa-
cjentéw, obejmuje dystalny odcinek przewodu pokarmo-
wego. U prawie wszystkich chorych dochodzi do powstania
przetoki odbytu, ktora niejednokrotnie ma charakter tzw.
ztozony, tj. posiada rozgatezienia lub komunikuje sie z sa-
siednimi narzadami (np. przetoki odbytniczo-pochwowe,
odbytniczo-pecherzowe). Zmiany zapalne w tej lokalizacji
przebiegaja ponadto w postaci niegojacych sie szczelin,
naciekéw zapalnych i ropni, niejednokrotnie dochodzi do
zwezen kanatu odbytu i odbytnicy oraz przerostu fatdéw
anodermalnych.

W prawie potowie przypadkéw choroba Lesniowskiego-
-Crohna obejmuje wytgcznie okolice anorektalna. Umiej-
scowienie zmian zapalnych w obrebie odbytnicy uwazane
jest za zty czynnik prognostyczny przebiegu choroby (1).
Udowodniono takze zalezno$¢ miedzy typem serologicznym
i genetycznym pacjenta z choroba Le$niowskiego-Crohna
a lokalizacja zmian zapalnych w odbytnicy (2).

W badaniach populacyjnych wykazano, ze czesto$¢ wysta-
pienia przetoki wzrasta wraz z czasem trwania choroby i do-
tyczy od 21 do 23% chorych, w tym okoto 12% w pierwszym
roku trwania choroby, do 15% po 5 latach, 21% po 10 latach,
wreszcie nawet 26% os6b po 20 latach trwania choroby.
Istnieje tez zalezno$¢ pomiedzy wystepowaniem przetoki
a lokalizacjg choroby zasadniczej (3). 1 tak, w przypadku zmian
zapalnych obejmujacych jelito krete, przetoka w okolicy
anorektalnej powstaje u 12% chorych, przy zajeciu okolicy
kretniczo-katniczej do rozwoju przetoki odbytu dochodzi
u 15% chorych, w przypadku zajecia okreznicy z zaoszczedze-
niem odbytnicy — u ok. 41%, a przy zapaleniu jelita grubego
obejmujacego takze odbytnice — nawet u 92% pacjentéw.
Zmiany okotoodbytowe moga albo poprzedzac wystapienie
jawnej klinicznie choroby Lesniowskiego-Crohna, albo by¢
pierwszym objawem choroby badz wystepowac jednocza-
sowo z manifestacja jelitowa (3).

OBRAZ KLINICZNY

Objawy kliniczne przetoki odbytu w przebiegu choroby
Lesniowskiego-Crohna sg w wiekszosci przypadkéw bar-
dziej burzliwe niz u pacjenta z przetoka tzw. odkryptowa.
Charakterystyczne dla choroby Lesniowskiego-Crohna sa
bole w okolicy odbytu, wynikajace z odcinkowego zwezenia
kanatéw przetok i zastoju wydzieliny ropnej. Chorzy zgtasza-
ja: wyciek ropny z odbytu lub przetok, obrzek okolicznych
tkanek, nawracajace stany zapalne odbytu lub ropnie. Przy
braku prawidtowego drenazu chirurgicznego moze docho-
dzi¢ do powikfan septycznych. Niejednokrotnie, jeszcze
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INTRODUCTION

Crohn’s disease frequently (in 21-54% of cases) involves the
distal segment of the gastrointestinal tract. Nearly all patients
develop an anal fistula, often a complex one, i.e. with branch-
ing and communication with the neighbouring organs (e.g.
rectovaginal, rectovesical fistulae). Inflammatory lesions in
this location also include non-healing fissures, inflammatory
infiltrations and abscesses; patients often develop anorectal
stenosis and anodermal flap hypertrophy.

In nearly half of the cases Crohn’s disease is present exclu-
sively in the anorectal area. The presence of inflammatory le-
sions in the rectum is considered to be a negative prognostic
factor for the course of the disease (1). In addition, a relation-
ship between the serological and genetic type of a Crohn's
disease patient and the presence of inflammatory lesions in
the rectum has been proven (2).

Population studies have demonstrated that the prevalence
of fistulae increases with the duration of the disease and that
fistulae are found in 21 to 23% of patients, including approxi-
mately 12% in the first year of the disease to 15% after five
years, 21% after ten years, to as many as 26% of individuals
after twenty years of the disease. There also exists a relation-
ship between the occurrence of a fistula and the location of
the underlying disease (3). In the case of inflammatory lesions
that involve the ileum 12% of patients develop an anorectal
fistula; with ileocaecal involvement 15% of patients develop
an anal fistula; if the colon is involved, but the rectum is
unaffected, approximately 41% of patients develop a fistula,
whereas if the rectum is involved as well, a fistula occurs in
92% of patients. Perianal lesions may either precede clinically
overt Crohn'’s disease or be the first symptom of the disease,
or co-occur with the intestinal manifestation (3).

CLINICAL PRESENTATION

The clinical symptoms of anal fistula associated with
Crohn’s disease are usually more dramatic than those of cryp-
toglandular fistula. The characteristic symptoms of Crohn's
disease include pain around the anus resulting from partial
stenosis of fistula canals and pus retention. Patients report
leaking pus from the anus or from fistulae, oedema of the
surrounding tissues, recurrent inflammation of the anus or
abscesses. In the absence of appropriate surgical drainage
septic complications may occur. Stool and gas incontinence
is often seen already before surgery. It is caused by inflamma-
tory lesions of the rectum and damage to sensory receptors of
the transition zone responsible for the differentiation of rectal
contents and by diarrhoeal stools and unproductive strain-
ing typical for the disease. In a large number of cases fistulae

87



Malgorzata Kotodziejczak,
Iwona Sudot-Szopinska, Wtodzimierz Zych

88

przed leczeniem operacyjnym, dochodzi do uposledzenia
trzymania gazéw i stolca. Jest to wynikiem zmian zapal-
nych odbytnicy i zniszczenia receptoréw czuciowych strefy
przejsciowej odpowiedzialnych za rozréznianie zawartosci
odbytnicy oraz typowych dla choroby biegunkowych stolcow
i nieskutecznych paré. W duzej czesci przypadkdéw przetoki
w chorobie Lesniowskiego-Crohna sg skomplikowane: wyso-
kie, rozgatezione (w tym podkowiaste), niejednokrotnie z to-
warzyszacymi ropniami lub ropnymi rozlewiskami w dotach
kulszowo-odbytniczych i miedniczno-odbytniczych. Moga
tworzy¢ mnogie ujscia wewnetrzne (tzw. przetoki mnogie)
lub posiadac liczne otwory zewnetrzne (ryc. 1-3).

W sytuacji potwierdzonej endoskopowo i histopatologicz-
nie choroby Lesniowskiego-Crohna rozpoznanie przetoki na
0got nie jest problematyczne. Natomiast w przypadku osoby
zgfaszajacej sie do lekarza z przetoka odbytu po raz pierwszy,
nalezy w réznicowaniu uwzglednié (4):

— rozgatezione przetoki odkryptowe,

— zapalenie gruczotéw apokrynowych skéry krocza,

— przetoke u chorych z obnizong odpornoscia (np.

w przebiegu zakazenia wirusem HIV),

— powiktana torbiel wiosowa,

— czyrak gromadny.

ETIOPATOGENEZA

Etiologia przetok odbytu w przebiegu choroby Lesniow-
skiego-Crohna nie zostata do korca poznana. Jedna z teorii
gtosi, ze powstaja one w nastepstwie penetracji ropni od
strony odbytnicy lub kanatu odbytu. Nie jest do konca
potwierdzone, czy w kazdym przypadku powstania ropnia
pierwotnym czynnikiem etiologicznym jest infekcja krypty
odbytowej. Aktualne dyskusje toczg sie wokét uszkodzenia
bariery jelitowej i roli czynnikdéw genetycznych, zmienione-
go mikrobiomu jelitowego oraz aktywnosci uktadu odpor-
nosciowego jelita. Rozwoj stanu zapalnego w $cianie odbyt-
nicy wynika z nadmiernej, niezahamowanej sprzezeniem
zwrotnym aktywacji uktadu odpornosciowego z migracja
leukocytow. Przetoki powstajg po uszkodzeniu nabtonka
w przebiegu zapalenia, ktérego naprawa jest uposledzona

associated with Crohn’s disease are complex: high, branch-
ing (including horseshoe fistulae), often with concomitant
abscesses or pus spillages in the ischiorectal and pelvic rectal
fossae. They may form numerous internal outlets (multiple
fistulae) or have numerous external openings (fig. 1-3).

For endoscopically and histopathologically confirmed
Crohn’s disease the diagnosis of a fistula is usually not difficult.
However, for a person who reports to a physician with an anal
fistula for the first time, the following should be taken into
account in differential diagnosis (4):

— branching cryptoglandular fistulae,

— perineal apocrine glands inflammation,

— fistula in patients with compromised immunity (e.g.

associated with HIV infection),

— complicated pilonidal cyst,

— furunculosis.

AETIOLOGY AND PATHOGENESIS

The aetiology of anal fistulae associated with Crohn’s dis-
ease has not been fully discovered. According to one theory
they develop as a result of penetration of abscesses from the
side of the rectum or anal canal. It has not been fully confirmed
if in every case of abscess the original aetiological factor is anal
crypt infection. The current discussions focus on intestinal

Ryc. 2. Zadrenowana rozgateziona przetoka

Fig. 2. Branching fistula with a drain

Ryc. 1. Rozgateziona wysoka przetoka z kilkoma uj$ciami ze-
wnetrznymi

Fig. 1. High branching fistula with multiple external outlets

Ryc. 3. Drenaz nitkowy rozgatezionej przetoki - obraz po
operacji

Fig. 3. Seton drainage of a branching fistula - postoperative
image
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na skutek zahamowania migracji fibroblastéw do blaszki
wiasciwej w rejon uszkodzenia nabtonka (5). Ich funkcje
przejmuje nabtonek jelitowy, ulegajacy transformacji do
miofibroblastéw w procesie zwanym przejsciem nabtonko-
wo-mezenchymalnym (ang. epithelial-mesenchymal trans-
ition) pod wptywem cytokin: TGF-beta, TNF-alfa i IL-13,
oraz innych mediatorow. Komoérki nabtonka jelitowego
wyscietajace kanat przetoki takze nabierajg cech komérek
mezenchymalnych (6, 7). Kolejnym postulowanym me-
chanizmem powstawania przetok jest przemodelowanie
macierzy pozakomaérkowej, na co wskazuje zaobserwowane
w otoczeniu kanatu przetoki zwiekszenie ekspresji metalo-
proteinaz MMP-3 i MMP-9 (7). Pewne znaczenie, podobnie
jak w przetokach odkryptowych, moze mie¢ zakazenie
bakteryjne. Wykazano takze zwiagzek polimorfizmu genu
NOD?2 z ryzykiem wystapienia przetok (8).

KLASYFIKACJA PRZETOK W CHOROBIE
LESNIOWSKIEGO-CROHNA

Przetoki odbytu Lesniowskiego-Crohna, tak jak przetoki
odkryptowe, podlegaja klasycznej klasyfikacji Parksa, ktéry
podzielit przetoki na cztery typy, w zaleznosci od przebiegu
anatomicznego kanatu przetoki wzgledem miesnia zwie-
racza zewnetrznego odbytu (9). Majac jednak na uwadze
specyfike choroby, Amerykanskie Towarzystwo Gastro-
enterologiczne stworzyto oddzielna klasyfikacje przetok
Lesniowskiego-Crohna (10). Wyréznia ona przetoki proste
i ztozone. Do przetok prostych zaliczane sa przetoki biegna-
ce ponizej linii grzebieniastej, czyli niskie miedzyzwiera-
czowe i niskie przezzwieraczowe, z pojedynczym otworem
wewnetrznym, bez zbiornikéw ropnych. Wszystkie pozostate
przetoki, tzw. ztozone (ang. complex), to przetoki przebie-
gajace powyzej linii grzebieniastej, czyli: wysokie miedzy-
zwieraczowe, wysokie przezzwieraczowe, nadzwieraczowe
i pozazwieraczowe, z wieloma otworami zewnetrznymi,
ktérym mogg towarzyszy¢ ropnie, zwezenie odbytnicy,
oraz takie, ktére maja tgcznosc z narzagdami sasiednimi (np.
pochwa, pecherzem moczowym). W powyzszej klasyfikacji
nie jest ujeta liczba otworéw wewnetrznych, chociaz nalezy
przypuszczad, ze wszystkie przetoki posiadajace wiecej niz
jeden otwdr wewnetrzny nalezy traktowac jako mnogie
i skomplikowane.

DIAGNOSTYKA

Klasycznie diagnostyka obejmuje: wywiad, badanie przed-
miotowe, w tym przede wszystkim badanie proktologiczne
i badania dodatkowe, w tym endoskopowe (w celu oceny roz-
legtosci i nasilenia zmian zapalnych) oraz obrazowe (w celu
okreslenia przebiegu przetoki).

Jednym z elementéw diagnostycznych, czesto nie-
zbednym do postawienia wiasciwego rozpoznania, jest
badanie pacjenta w znieczuleniu (ang. examination under
anaesthesia — EUA), ktére powinno by¢ przeprowadzone
w warunkach bloku operacyjnego, co stwarza jednocze-
$nie mozliwo$¢ ewentualnego drenazu kanatu przetoki,
a tym samym ograniczenia stanu zapalnego oraz prewencji
tworzenia sie ropni.
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barrier damage and the role of genetic factors, changed intes-
tinal microbiota and the activity of the immune system of the
intestine. The development of inflammation in the rectal wall
results from excessive activation of the immune system with
leukocyte migration, uninhibited by feedback. Fistulae develop
following epithelial damage associated with inflammation
whose repair is compromised as a result of inhibited migration
of fibroblasts to the lamina propria at the site of the damage (5).
The function of the fibroblasts is taken over by the intestinal
epithelium which transforms into myofibroblasts as a result of
epithelial-mesenchymal transition mediated by cytokines: TGF-
-beta, TNF-alpha and IL-13, and other mediators. The intestinal
epithelium cells lining the fistula canal also acquire the features
of mesenchymal cells (6, 7). Another proposed mechanism of
fistula formation is remodelling of the extracellular matrix,
which is indicated by the increased expression of MMP-3 and
MMP-9 metalloproteinases observed within the perimeter of
the fistula canal (7). Bacterial infection may play a role, simi-
larly to cryptoglandular fistulae. A link between NOD2 gene
polymorphism and the risk of fistula formation has also been
demonstrated (8).

CLASSIFICATION OF FISTULAE ASSOCIATED
WITH CROHN'’S DISEASE

Crohn’s anal fistulae, as do cryptoglandular fistulae, are in-
cluded in the classic Parks’ classification, which divides fistulae
into 4 types depending on the anatomical route of the fistula
canal in relation to the external anal sphincter muscle (9). How-
ever, considering the specific nature of the disease, the Ameri-
can Gastroenterological Association has developed a separate
classification of Crohn’s fistulae (10). It distinguishes between
simple and complex fistulae. Simple fistulae include the ones
which run below the dentate line, i.e. low intersphincteric and
low transsphincteric fistulae with a single internal opening,
without abscesses. All the remaining fistulae — complex fis-
tulae are the ones which run above the dentate line, i.e. high
intersphincteric, high transsphincteric, suprasphincteric and
extrasphincteric fistulae, with multiple external openings, with
possible concomitant abscesses or rectal stenosis and fistulae
which communicate with the neighbouring organs (e.g. vagina,
urinary bladder). The above classification does not account for
the number of internal openings, although one may presume
that all fistulae with more than one internal opening should
be treated as multiple and complex.

DIAGNOSTIC INVESTIGATION

Classically, the diagnostic investigation consists of history
taking, physical examination, including primarily rectal exami-
nation, and additional examinations, such as endoscopy (to
evaluate the extent and intensity of inflammatory lesions) and
imaging (to determine the route of the fistula).

An element of diagnostic investigation which is often
essential for the right diagnosis is examination under an-
aesthesia (EUA), which should be conducted in an operating
room. This allows for performing drainage of the fistula canal
if necessary and thus for limiting inflammation and prevent-
ing abscesses.
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Badania obrazowe

Podstawowym badaniem obrazowym w diagnostyce
przetok odbytu jest ultrasonografia przezodbytnicza (inaczej
endosonografia). To badanie o wysokiej skutecznosci w dia-
gnostyce przed- i pooperacyjnej wiekszosci przetok odbytu,
szczegdlnie prostych i pierwotnych (nienawrotowych) oraz
niskich. W badaniu endosonograficznym bardzo dobrze sg
widoczne zwieracze odbytu (11-16). Wadami metody sg ogra-
niczone pole obrazowania oraz niedostateczne réznicowanie
tkanek, zwtaszcza nawrotowej przetoki z blizna.

Rezonans magnetyczny miednicy (MR) cechuje: szerokie
pole widzenia (badanie wykonane cewka powierzchniowg
obejmuje cata miednice), wieloptaszczyznowos¢ obrazowania
oraz zdolnos¢ do identyfikowania tkanek zmienionych zapal-
nie (przetoka, rozgatezienia, naciek zapalny, ropien), szczegol-
nie w sekwencjach po podaniu $rodka kontrastowego (17,
18). MR ma zdecydowang przewage nad endosonografig
w obrazowaniu przetok wysokich (zwtaszcza ponadzwiera-
czowych) oraz w réznicowaniu przetok, rozgatezien, zaciekdw
z bliznami/zmianami pooperacyjnymi (19) (ryc. 4a-d). Fakt ten

Diagnostic imaging

The basic imaging examination for the diagnosis of anal
fistulae is transrectal ultrasound (endosonography). It is
highly effective for the pre- and postoperative diagnosis
of the majority of anal fistulae, especially simple and pri-
mary (non-recurrent) as well as low fistulae. Endosonography
visualises anal sphincters very well (11-16). The disadvantage
of this method is limited imaging field and insufficient dif-
ferentiation between tissues, especially between a recurrent
fistula and a scar.

Pelvic magnetic resonance imaging (MRI) is charac-
terised by a wide field of view (a scan conducted using
a surface coil covers the whole pelvis), multiplane imaging
and the ability to identify tissues affected by inflamma-
tion (fistula, branching, inflammatory infiltration, abscess),
especially in contrast-enhanced sequences (17, 18). MRI
has a definite advantage over endosonography in the
imaging of high fistulae, especially suprasphincteric ones,
and in differentiating fistulae, branching and leaks from
scars/postoperative lesions (19) (fig. 4a-d). This is impor-

Ryc. 4a-d. MR przetoki odbytu: przetoka przezzwieraczowa po stronie tylno-prawej (a), obejmujaca 1/2 dtugosci zwieracza
zewnetrznego (strzatki); ujscie wewnetrzne posrodkowo od tytu (strzatka), ubytek 70% tylnego obwodu zwieracza wewnetrz-
nego (b); na poziomie anorectum odgatezienie otaczajace prawy obwodd odbytnicy (strzatki) (c); na przekroju strzatkowym

widoczny zasieg przetoki w osi dtugiej (dtugos¢) (d)

Fig. 4a-d. MRI of anal fistula: transsphincteric fistula on the posterior right side (a), covering 1/2 of the external sphincter
length (arrows); internal outlet at midline from the posterior (arrow), loss of 70% of the posterior perimeter of the internal
sphincter (b); at the level of the anorectum a branch surrounding the right perimeter of the rectum (arrows) (c); in the sagittal
section the range of the fistula in the long axis is seen (length) (d)
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ma istotne znaczenie z uwagi na charakter przetok odbytu
u pacjentéw z chorobga Le$niowskiego-Crohna, wsréd ktérych
okoto potowe stanowia przetoki wysokie, w tym nadzwiera-
czowe i niejednokrotnie rozgatezione.

Wtasne badania endosonograficzne tréjwymiarowe 3D
wykazaty, ze endosonografia pozostaje wyjsciowa technika
obrazowania przetok odbytu i zwieraczy (12). Z duza dokfad-
noscig pozwala okresli¢ typ i wysokosci przetok, lokalizacje
rozgatezien i ujscia wewnetrznego. Bardzo dobrze obrazuje
ciagtos¢ oraz echostrukture zwieraczy, co szczegdlnie jest
istotne u 0s6b z chorobg Lesniowskiego-Crohna.

LECZENIE

Leczenie przetok Lesniowskiego-Crohna jest skojarzone
i obejmuje farmakoterapie choroby podstawowej i leczenie
operacyjne. Dla klinicysty skutecznos¢ leczenia oznacza za-
gojenie kanatu przetoki oraz niewystepowanie nawrotowych
ropni i standw zapalnych w okolicy anorektalnej. Nie ma jed-
noznacznie ustalonego okresu obserwacji skutecznosci terapii,
jednak z wtasnych praktycznych obserwacji autoréw wynika,
ze najwiekszy odsetek nawrotéw przetoki wystepuje do roku
od zakonczenia terapii (farmakologicznej lub zabiegowej).

Leczenie zachowawcze

Mimo statego rozwoju chirurgii, skutecznos¢ leczenia
przetok w przebiegu choroby Lesniowskiego-Crohna jest
nadal ograniczona. Istotne znaczenie dla planowana poste-
powania leczniczego maja nastepujace czynniki:

— anatomiczne okreslenie miejsca wyjscia przetoki i jej

przebiegu,

— potwierdzenie albo wykluczenie lokalnego stanu za-
palnego (ropien),

— ocena zaawansowania choroby zasadniczej (gastro-
skopia, kolonoskopia),

— okreslenie, ktore z sasiadujgcych narzaddéw sa objete
procesem chorobowym i ustalenie wptywu ich zajecia
na objawy ogdlne oraz na uposledzenie jakosci zycia,

— ocena stanu odzywienia pacjenta.

Choc¢ lokalizacja okotoodbytowa przetok nalezy do naj-
czestszych, to liczba dobrej jakosci badan klinicznych dotycza-
cych kazdej formy leczenia tej choroby jest niedostateczna, aby
formutowa¢ definitywne rekomendacje. Ponizej podano ak-
tualnie stosowane sposoby leczenia zachowawczego przetok
Lesniowskiego-Crohna wraz z odniesieniami literaturowymi.

Antybiotyki

Jedyne dostepne dane potwierdzajgce skutecznos¢ an-
tybiotykéw pochodza z licznych opiséw niekontrolowanych
serii przypadkéw (20, 21). Randomizowane badanie kliniczne
przeprowadzone na mato licznej grupie pacjentéw poréw-
nujace metronidazol 2 x 500 mg (n = 8) z ciprofloksacyng 2 x
500 mg (n = 10), kontrolowane placebo (n = 7) nie wykazato
przewagi zadnego z antybiotykéw nad placebo w aspekcie
uzyskania poprawy klinicznej czy skrécenia czasu trwania drena-
7u (22). Przy tacznym stosowaniu obydwu lekéw obserwowano
subiektywna poprawe i zmniejszenie dolegliwosci, natomiast
nie stwierdzono wyleczenia przetoki, doszto do nawrotu (22).
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tant because of the nature of anal fistulae in patients with
Crohn’s disease: approximately half of these fistulae are
high, including suprasphincteric and often branching
fistulae.

3D endosonography scans performed by the present
authors have demonstrated that endosonography re-
mains the primary technique for imaging anal fistulae
and sphincters (12). It allows for the determination of the
type and height of fistulae, the location of branching and
internal outlet with a high level of precision. It visualises
the integrity and echostructure of the sphincters very
well, which is particularly important in individuals with
Crohn’s disease.

TREATMENT

The treatment of Crohn’s fistulae is combined and in-
cludes pharmacotherapy for the underlying disease as
well as surgery. For a clinician effective treatment means
fistula canal healing and no recurrence of abscesses and
inflammation of the anorectal area. There is no definitely
established follow-up period to evaluate the efficacy of
therapy; however, the authors’ own practical observations
indicate that the highest rate of fistula recurrence is found
up to one year after the completion of therapy (pharmaco-
therapy or surgery).

Conservative treatment

Despite the continuous development of surgery the effi-
cacy of Crohn’s fistula treatment is still limited. The following
factors are important for planning the treatment:

— determination of the anatomical location of fistula

opening and route,

— confirmation or exclusion of local inflammation (ab-
scess),

— staging of the underlying disease (gastroscopy, colo-
noscopy),

— determination of neighbouring organ involvement
and its impact on the general symptoms and quality
of life impairment,

— assessment of the patient’s nutritional status.

Although fistulae are usually located in the perianal area,
the number of good-quality clinical studies concerning every
form of treatment of the disease is not sufficient to form any
definite recommendations. The currently applied methods
of conservative treatment of Crohn’s fistulae are presented
below with literature references.

Antibiotics

The only available data confirming the efficacy of anti-
biotics come from numerous reports of uncontrolled case
series (20, 21). A randomised clinical study on a small group
of patients comparing metronidazole 2 x 500 mg (n = 8) with
ciprofloxacin 2 x 500 mg (n = 10), with placebo control (n=7)
did not demonstrate superiority of any of the antibiotics
over placebo in terms of clinical improvement or shortening
drainage time (22). With combined use of both medicines
subjective improvement and reduction in complaints were
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W jednym z ostatnich przegladéw systematycznych oceny
wptywu antybiotykdéw na zagojenie kanatu przetoki w grupie
123 pacjentéw z chorobg Le$niowskiego-Crohna leczonych
w monoterapii metronidazolem lub ciprofloksacyna, wyka-
zano wptyw antybiotykoterapii na zmniejszenie czestosci
nawrotow przetok (23).

Leczenie immunomodulujqce (azatiopryna,
6-merkaptopuryna)

Nie ma zadnego kontrolowanego randomizowanego ba-
dania oceniajacego wptyw azatiopryny lub 6-merkaptopuryny
na zagojenie przetoki w grupie pacjentéw z chorobg Le-
$niowskiego-Crohna. Istniejg jednak dane przemawiajgce
na rzecz stosowania tej grupy lekéw, w ktérych zagojenie ka-
natu przetoki okreslono jako drugorzedowy punkt koricowy
oraz z opiséw niekontrolowanych serii przypadkéw. W tych
doniesieniach zaréwno azatiopryna, jak i 6-merkaptopuryna
wykazaty kliniczng skutecznos¢ (24, 25).

Leczenie biologiczne (anty-TNF-alfa)

1. Infliksimab oceniony w badaniach randomizowanych
okazat sie pierwszym skutecznym lekiem w zagojeniu
kanatu przetoki odbytu i zapobieganiu jej nawrotowi
w rocznej obserwacji. W leczeniu przetok prostych i zto-
zonych zastosowano trzy wlewy w typowym schemacie
w 0., 2. i 6. tygodniu w dawce 5 mg/kg m.c., uzyskujac
catkowite zagojenie kanatu przetoki u 55% pacjentéw (26).
W badaniu ACCENT Il w 14. tygodniu uzyskano zagojenie
kanatu przetoki u 69% pacjentéw (27). Nastepnie grupe
pacjentéw, u ktérych uzyskano zagojenie kanatu prze-
toki, poddano randomizacji do dwéch ramion préby,
z ktérych w jednym kontynuowano wlewy leku co 8
tygodni, a w drugim podawano placebo. W 54. tygodniu
badania uzyskano niemal dwukrotnie wiekszy odsetek
trwatego wygojenia przetok w grupie leczonej aktywnym
lekiem (36 vs 19% - placebo). Leczenie podtrzymujace
pozwolito na zmniejszenie liczby hospitalizacji i wykona-
nych zabiegdw chirurgicznych (28). Efekt ten zostat pdzniej
potwierdzony w badaniach niekontrolowanych placebo
pacjentéw z Mayo Clinic oraz z osrodka w Bostonie (29,
30). Winnym badaniu, w niemal 5-letniej retrospektywnej
obserwacji stwierdzono utrzymywanie sie remisji prze-
tok u 2/3 z grupy 156 pacjentéw z przetokami odbytu
w przebiegu choroby Lesniowskiego-Crohna. Korzystnymi
czynnikami prognostycznymi byty: leczenie skojarzone,
ograniczenie czasu drenazu do nie wiecej niz 34 tygodni
oraz dtugotrwate podawanie leku (31).

2. Adalimumab, poczatkowo oceniany w dwéch krétkookre-
sowych badaniach CLASSIC-I (32) oraz GAIN (33), w ktérych
zagojenie kanatu przetoki przyjeto jako drugorzedowy
punkt koricowy, nie wykazat przewagi nad placebo. Dopiero
w wiekszym badaniu CHARM stwierdzono przewage leku
nad placebo w 26. (30 vs 13%) i 56. (33 vs 13%) tygodniu
badania. W innym badaniu skutecznos¢ leku w,zagojeniu”
przetok wahata sig, zaleznie od doboru chorych czy meto-
dyki badania, na poziomie okoto 40% (34).

noted; however, the fistula did not heal and recurrence was
observed (22).

In one of the latest systematic reviews of the effect of anti-
biotics on the healing of fistula canal in a group of 123 patients
with Crohn's disease treated with metronidazole or ciprofloxa-
cin monotherapy it was demonstrated that antibiotic therapy
contributed to the reduction of fistula recurrence rate (23).

Immunomodulatory treatment (azathioprine,
6-mercaptopurine)

There is no randomised controlled trial evaluating the
effect of azathioprine or 6-mercaptopurine on fistula heal-
ing in patients with Crohn’s disease. However, there are data
which support the use of this group of medicines coming
from studies in which fistula canal healing was a secondary
endpoint and from uncontrolled case series reports. These
reports show clinical efficacy for both azathioprine and
6-mercaptopurine (24, 25).

Biological treatment (anti-TNF-alpha)

1. Infliximab evaluated in randomised trials proved to be
the first effective medicine for anal fistula healing and
prevention of recurrence in one-year follow-up. Three
infusions were used in a typical regimen at week 0, 2
and 6 at 5 mg/kg of body mass and complete healing
of fistula canal was achieved in 55% of patients (26).
In the ACCENT Il study, at week 14 fistula canal healing
was achieved in 69% of patients (27). Subsequently pa-
tients in whom fistula canal healing was achieved were
randomised to two trial arms, one of which continued
to receive infusions of the drug every 8 weeks and the
other one received placebo. At week 54 the proportion
of patients who experienced sustained healing of fistu-
lae in the group treated with the active drug was nearly
twice as high as in the placebo group (36 vs. 19%).
Maintenance therapy reduced the number of hospita-
lisations and surgical procedures (28). This effect was
later confirmed in non-placebo-controlled studies on
patients at the Mayo Clinic and Boston centre (29, 30).
In another study involving nearly 5-year retrospective
follow-up sustained fistula remission was found in
2/3 of a group of 156 patients with anal fistulae asso-
ciated with Crohn’s disease. Positive prognostic factors
included combined treatment, limiting drainage time
to no more than 34 weeks and long-term drug admini-
stration (31).

2. Adalimumab was initially evaluated in two short-term
CLASSIC-1 (32) and GAIN (33) studies in which fistula canal
healing was adopted as a secondary endpoint and did not
demonstrate any superiority over placebo. It was only in
a larger study - CHARM that the superiority of the drug
over placebo was found at week 26 (30 vs. 13%) and week
56 (33 vs. 13%). In another study the efficacy of the medici-
ne for fistula healing varied depending on the selection of
patients and study methodology and was approximately
40% (34).
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3. Certolizumab oceniany w badaniach randomizowanych,
kontrolowanych placebo (PRECISE1 i PRECISE2) nie wykazat
istotnej przewagi nad placebo w procesie gojenia przetok,
a w szczegdlnosci w utrzymaniu remisji choroby (35).

tqczne leczenie antybiotykami i lekiem biologicznym

W badaniu pilotowym (36) i randomizowanym (37) wyka-
zano, ze taczne zastosowanie ciprofloksacyny i anty-TNF-alfa
okazato sie bardziej skuteczne w leczeniu przetoki w poréw-
naniu z monoterapig lekiem biologicznym w 12-tygodniowej
obserwacji.

Inne leki

Doswiadczenia z cyklosporyna stosowang dozylnie u pa-
cjentéw z przetokami w chorobie Lesniowskiego-Crohna
pochodza jedynie z obserwacji matych grup chorych (38).
U czesci z nich uzyskano poprawe, ktéra po zamianie drogi
podania leku na doustng nie utrzymata sie. Dane dotyczace
doustnie podawanego takrolimusu wskazujg na jego ograni-
czony efekt w gojeniu sie przetok, bez wptywu na utrzymanie
remisji choroby (39).

Inne terapie zachowawcze

Nieliczne doniesienia pochodzace z opisu pojedynczych
przypadkéw lub serii przypadkéw niekontrolowanych pla-
cebo wskazuja na korzystny wplyw zywienia enteralnego,
parenteralnego, mykofenolanu, mofetilu, metotreksatu, ta-
lidomidu, czynnika stymulujgcego granulocyty (GCSF) lub
terapii hiperbarycznej w gojeniu przetok. Terapie te nie
moga by¢ jednak rekomendowane w rutynowej praktyce
klinicznej (40). Pojedyncze doniesienia dotycza korzystnego
wptywu miejscowo podawanych komdrek macierzystych
auto- i allogenicznych (41, 42), co moze wyznaczy¢ nowy
kierunek poszukiwan skuteczniejszych terapii.

LECZENIE PODTRZYMUJACE

Nie ma danych dotyczacych skutecznosci leczenia immu-
nomodulujacego po indukcji remisji uzyskanej lekami biolo-
gicznymi jako monoterapii ani w formie leczenia dodatkowego
w trakcie podtrzymujacej terapii biologicznej. W badaniu AC-
CENT Il okoto 75% pacjentéw wiaczonych do préby stosowato
lekiimmunomodulujace, jednak tylko 30% z nich kontynuowa-
fo terapie podczas leczenia preparatami anty-TNF-alfa. Leczenie
podtrzymujace infliksimabem zmniejsza liczbe hospitalizacji
i zabiegdw chirurgicznych (28). Przewlekte leczenie adalimu-
mabem jest skuteczne w podtrzymaniu remisji, jednak nie
jest znany wptyw tego leku na skrocenie czasu hospitalizacji
i ograniczenie koniecznosci interwencji chirurgicznej.

Leczenie chirurgiczne

Optymalnie zabieg powinien by¢ przeprowadzony w okre-
sie remisji choroby, kiedy zmiany zapalne sa mato nasilo-
ne (nie dotyczy to drenazu kanatu przetoki, ktéry jest czesto
niezbednym elementem ograniczenia infekcji). Z uwagi na
uposledzonga funkcje zwieraczy, wybiera sie metody opera-
cyjne oszczedzajace zwieracze.

Nowa Mebvcyna 2/2017

3. Certolizumab evaluated in randomised, placebo-control-
led studies (PRECiSE1 and PRECiSE2) did not demonstrate
any significant superiority over placebo in the process of
fistula healing, especially in maintaining disease remis-
sion (35).

Combined antibiotic and biological treatment

A pilot (36) and a randomised (37) study demonstrated
that combined use of ciprofloxacin and a TNF-alpha inhibitor
was more effective in fistula treatment than biologic mono-
therapy in 12-week follow-up.

Other medicines

Experience with intravenous cyclosporine in patients with
Crohn'’s fistulae comes from the observation of small groups
of patients only (38). Some of the patients experienced im-
provement, which, however, was not sustained after chang-
ing the route of administration to oral. Data on oral tacrolimus
indicate its limited effect on fistula healing, with no impact
on sustaining remission (39).

Other conservative therapies

A small number of reports of single cases or non-placebo-
-controlled case series indicate a beneficial effect of enteral
and parenteral nutrition, mycophenolate mofetil, metho-
trexate, thalidomide, granulocyte colony stimulating fac-
tor (GCSF) or hyperbaric therapy for fistula healing. However,
these therapies cannot be recommended for routine clinical
practice (40). There are single reports of a beneficial effect of
locally administered auto- and allogenic stem cells (41, 42),
which may set a new direction for the search of more effec-
tive therapies.

MAINTENANCE THERAPY

There are no data on the efficacy ofimmunomodulatory
treatment following the induction of remission achieved by
using biologics as monotherapy or as adjuvant treatment
during maintenance biological therapy. In the ACCENT
Il study approximately 75% of patients included in the
trial used immunomodulatory drugs; however, only 30% of
them continued the therapy during anti-TNF-alpha treat-
ment. Maintenance infliximab therapy reduces the number
of hospitalisations and surgical procedures (28). Chronic
adalimumab treatment is effective for remission mainte-
nance; however, the effect of this drug on the reduction of
hospitalisation time and the need for surgical intervention
is unknown.

Surgery

The procedure should optimally be conducted during
disease remission when inflammatory lesions are low in
intensity (except for fistula canal drainage, which is often
essential for limiting infection). Due to compromised
sphincter function, sphincter-sparing surgical methods
are selected.
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Fistulotomie stosuje sie jedynie w przetokach niskich
miedzyzwieraczowych i niskich przezzwieraczowych, tj. obej-
mujacych ponizej 30% masy zwieracza zewnetrznego odbytu,
u pacjentéw z dobrg czynnoscig zwieraczy. W pozostatych
przypadkach, w przetokach skomplikowanych prawie zawsze
w pierwszym etapie nalezy zastosowa¢ drenaz kanatu prze-
toki luznym setonem. Nie stosuje sie setonu tnacego, gdyz
celem leczenia nie jest przeciecie zwieracza, a ograniczenie
stanu zapalnego i prewencja ropni (43).

Pierwszym etapem leczenia przetoki w chorobie Lesniow-
skiego-Crohna powinno by¢ ograniczenie infekcji: otwarcie
zbiornikéw ropnych, drenaz przetok luznym setonem, anty-
biotykoterapia (najczesciej cyprofloksacyna z metronidazo-
lem, ewentualnie dotaczenie tiopuryny) i uzyskanie remisji
choroby podstawowej, staty nadzér chirurgiczny i gastroen-
terologiczny.

Po zadrenowaniu przetoki mozna w zaleznosci od indywi-
dualnej sytuacji postapic¢ w nastepujacy sposéb:

1. Pozostawi¢ drenaz na state.

2. Jesli przetoka jest wysoka i rozgateziona, po ustapieniu
stanu zapalnego - rozpocza¢ leczenie biologiczne (sku-
tecznosc rzedu 75%) (44).

3. Jesli przetoka jest wysoka i prosta, po ustapieniu stanu
zapalnego - przeprowadzi¢ operacje oszczedzajacg zwie-
racze, np. zamkna¢ ujscie wewnetrzne ptatem z btony
$luzowej odbytnicy lub wykona¢ operacje LIFT. Operacji
zwszyciem ptata nie powinno sie wykonywac w przypad-
ku nasilonych zmian zapalnych w odbytnicy.

4. Innag opcja moze by¢ wykonanie tego zabiegu w trak-
cie terapii infliksimabem. Skutecznos¢ takiej procedury
oceniana jest na ok. 64% przy znikomej inkontynencji
u 9,4% leczonych (45).

5. Po ustapieniu stanu zapalnego - wykonanie operacji LIFT.
Petne wygojenie przetoki jest oceniane na 67% przypad-
kéw przy braku objawéw inkontynencji (46).

6. W przetokach nierozgatezionych, o prostym przebiegu,
mozna zastosowac klej lub zatyczki.

W sytuacji braku skutecznosci powyzszych form leczenia
pozostaje wytonienie stomii z pozostawieniem odbytnicy
albo z jej usunieciem.

Ponizej podajemy wytyczne Polskiego Klubu Koloprokto-
logii dotyczace leczenia przetok odbytu w przebiegu choroby
Lesniowskiego-Crohna opracowane przez profesora Romana
Hermana (sa zblizone do zaproponowanych powyzej):

1. Aktywny stan zapalny odbytnicy i okreznicy (procto-
colitis) w chorobie Lesniowskiego-Crohna jest prze-
ciwwskazaniem do lokalnego chirurgicznego leczenia
podejmowanego w zamiarze wyleczenia przetoki odby-
tu (odbytnicy).

2. Niskie przetoki odbytu (przy braku procesu zapalnego
odbytnicy) moga by¢ leczone poprzez fistulotomie przy
odpowiednim leczeniu zachowawczym choroby pod-
stawowej. Pacjent winien by¢ poinformowany o ryzyku
powolnego gojenia rany.

3. Ztozone przetoki moga by¢ leczone paliatywnie poprzez
dtugotrwaty drenaz z zastosowaniem luznego setonu.
Préby leczenia chirurgicznego moga by¢ podejmowa-

Fistulotomy is only used in low intersphincteric and
low transsphincteric fistulae, i.e. covering less than 30% of
the external anal sphincter mass, in patients with good
sphincter function. In the remaining cases, in complex
fistulae loose seton drainage of the fistula canal should
nearly always be used at the first stage of treatment. Cut-
ting seton is not used since the aim of the treatment is not
to cut the sphincter, but to limit inflammation and prevent
abscesses (43).

The first stage of fistula treatment in Crohn’s disease
should involve limiting infection: opening abscesses, ap-
plying loose seton fistula drainage, using antibiotic thera-
py (usually ciprofloxacin with metronidazole, sometimes
with additional thiopurine) and achieving remission of the
underlying disease. It should also involve continuous surgical
and gastroenterological care.

After setting fistula drainage the following may be done
depending on the individual situation:

1. Keep permanent drainage.

2. Fora high and branching fistula, following the resolution
of inflammation, start biological treatment (efficacy at
75%) (44).

3. For a high and simple fistula, following the resolution of
inflammation, perform a sphincter-sparing surgery, e.g.
close the internal outlet with a rectal mucosal flap or con-
duct a LIFT operation. A surgery involving suturing a flap
should not be performed if exacerbated inflammatory
lesions are present in the rectum.

4. Another option may be to perform such a procedure
during infliximab therapy; its efficacy is estimated to be
64% with slight incontinence in 9.4% of patients (45).

5. Following the resolution of inflammation perform a LIFT
operation; complete fistula healing is estimated to be
involved in 67% of cases, with no incontinence symp-
toms (46).

6. In non-branching fistulae with a straight route glue or
plugs may be used.

If the above methods of treatment are ineffective, the for-
mation of a colostomy with a spared rectum or rectal excision
is the remaining option.

The guidelines of the Polish Coloproctology Club con-
cerning the treatment of anal fistulae associated with
Crohn’s disease developed by Professor Roman Her-
man (which are close to the ones proposed above) are
presented below:

1. Active proctocolitis associated with Crohn’s disease is
a contraindication to local surgical treatment to cure an
anal (rectal) fistula.

2. Low analfistulae (in the absence of rectal inflammation)
may be treated with fistulotomy with appropriate con-
servative treatment of the underlying disease. The pa-
tient should be informed of the risk of slow wound
healing.

3. Complex fistulae may be treated palliatively with long-
term drainage using loose seton. Attempts at surgical tre-
atment may be made only when effective conservative
treatment of Crohn’s disease has been applied, usually
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ne jedynie przy efektywnym leczeniu zachowawczym
choroby Crohna i zwykle po prébie zamkniecia przetoki
przez leczenie anty-TNF-alfa. Skuteczny moze by¢ zabieg
z uzyciem ptata uszyputowanego (Sluzéwkowo-miesniow-
kowego odbytnicy lub skérnego anoderma).
Rekomendacje ECCO z 2016 roku (3 European Eviden-
ce-based Consensus on the Diagnosis and Management
of Crohn'’s Disease) z 2016 roku réwniez podejmuja temat

leczenia zachowawczego i zabiegowego przetok odbytu (47).

Sa zblizone do wytycznych Polskiego Klubu Koloproktologii,

bardziej szczegétowo jedynie przedstawiaja rekomendowane

terapie lekowe:

1. Objawowa prosta przetoka wymaga leczenia. Setono-
wanie w potaczeniu z antybiotykami (metronidazol i/lub
ciprofloksacyna) jest postepowaniem z wyboru. W przy-
padku nawrotowej lub opornej na leczenie antybiotykami
prostej przetoki mozna rozwazy¢ zastosowanie tiopuryn
lub lekéw biologicznych.

2. Aktywna choroba Les$niowskiego-Crohna jelita grubego i/
lub cienkiego powinna by¢ intensywnie leczona zachowaw-
czo jednoczesnie z leczeniem chirurgicznym przetoki.

3. W leczeniu ztozonej przetoki odbytu nalezy zastosowac
infliksimab lub adalimumab jako leczenie pierwszego rzutu
tacznie z zabiegiem drenazowym. Skojarzone leczenie ci-
profloksacyna i anty-TNF-alfa poprawia wyniki krétkotermi-
nowe. W celu zwiekszenia skutecznosci lekdw anty-TNF-alfa
mozna rozwazy¢ leczenie skojarzone z tiopurynami.

4. Tiopuryny, infliksimab lub adalimumab, setonowanie
lub skojarzone leczenie drenazowe i zachowawcze s3
zalecanym postepowaniem podtrzymujacym remisje
w anorektalnej postaci choroby Crohna.

PODSUMOWANIE

W pracy oméwiono wybrane zagadnienia dotyczace lecze-
nia przetok odbytu w chorobie Lesniowskiego-Crohna. Nadal
wysoki odsetek niepowodzen terapeutycznych wskazuje, ze
leczenie tego typu przetok pozostaje tematem otwartym.
Ciagle poszukuje sie nowych terapii farmakologicznych oraz
metod leczenia operacyjnego oszczedzajacego zwieracze od-
bytu. Niewatpliwie sukces terapii zalezy od interdyscyplinar-
nego podejscia lekarzy kilku specjalnosci, gastroenterologa,
chirurga, radiologa.
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after an attempt at closing the fistula with anti-TNF-alpha

treatment. A procedure using a pedunculated flap (mu-

cosal and muscular rectal flap or anodermal flap) may be
effective.

ECCO recommendations of 2016 (3" European Evidence-
based Consensus on the Diagnosis and Management of
Crohn’s Disease) also include the subject of conservative
and surgical treatment of anal fistulae (47). They are similar
to the guidelines of the Polish Coloproctology Club, but
provide a more detailed account of the recommended drug
therapies:

1. A symptomatic simple fistula requires treatment. Seton
drainage combined with antibiotics (metronidazole and/
or ciprofloxacin) is the treatment of choice. For a recurrent
or antibiotic-resistant simple fistula the use of thiopurines
or biologics may be considered.

2. Active Crohn’s disease of the large and/or small inte-
stine should be subjected to intensive conservative
treatment with concomitant surgical treatment of the
fistula.

3. Infliximab or adalimumab combined with a drainage
procedure should be used as first-line treatment of
a complex anal fistula. Combined ciprofloxacin and
anti-TNF-alpha treatment improves short-term results.
In order to improve the efficacy of TNF-alpha inhibitors,
treatment combined with thiopurines may be conside-
red.

4. Thiopurines, infliximab or adalimumab, seton drainage or
combined drainage and conservative treatment are re-
commended for sustaining remission of anorectal Crohn's
disease.

CONCLUSIONS

This paper discusses selected problems concerning the
treatment of anal fistulae associated with Crohn’s disease.
The still high rate of treatment failures indicates that the treat-
ment of this type of fistulae is still an open issue. New phar-
macotherapies and anal sphincter-sparing surgical treatment
methods have been constantly searched for. The success of
therapy is undoubtedly dependent on a multidisciplinary
approach of a number of specialists — gastroenterologist,
surgeon and radiologist.
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