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Abstract

Introduction: Nonspecific inflammatory bowel diseases include Crohn’s disease (CD) and ulcerative colitis (CU - colitis
ulcerosa), which are chronic diseases characterized by periods of exacerbation and remission. Extraintestinal complications
caused by the disease and the applied treatment, mainly steroid therapy, constitute a predisposition to infections and mental
disorders such as depressive disorders with apathy, slowness of movement or agitation, and even manic syndromes.

Aim and method: The aim of this study was to review the literature on the occurrence of primary and secondary mental
disorders in the course of inflammatory bowel diseases. The literature in the Google Scholar database was reviewed using
the following keywords: colitis ulcerosa, Crohn disease, depression, mental disorders, inflammatory bowel disease. The time
descriptors 2011-2021 were also used.

Conclusions: The review of epidemiological studies shows that the most common mental disorders in nonspecific inflammatory
bowel diseases are anxiety and depression disorders. The effect of steroid therapy on the development of mental disorders is
equally significant. Most of the available empirical data relating to corticosteroids confirm the correlation between the drugs
and depressive symptoms, and other psychiatric effects, including mania and psychosis.

Summary: As with most chronic diseases, the prevalence of anxiety and depression disorders is higher in nonspecific

inflammatory bowel diseases than in the general population.
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Streszczenie

Wstep: Do grupy nieswoistych choréb zapalnych jelit zaliczamy chorobe Le$niowskiego-Crohna (CD-Crohn disease) oraz
wrzodziejace zapalenie jelita grubego (CU-colitis ulcerosa), ktére sg chorobami przewlektymi i charakteryzuja sie okresami
zaostrzen i remisji. Powiktania pozajelitowe, wywotane samg choroba, a takze stosowanym leczeniem, gtéwnie steroidoterapia
stanowia predyspozycje do infekcji oraz zaburzen natury psychicznej- zaburzen depresyjnych z apatig, spowolnieniem lub
pobudzeniem psychoruchowym,a nawet zespotéw maniakalnych.

Cel i metoda: Celem pracy byto dokonanie przegladu narracyjnego literatury dotyczacej wystepowania pierwotnych oraz
wtoérnych zaburzen psychicznych w przebiegu choréb zapalnych jelit. Dokonano przegladu literatury w bazie Google Scholar,
uzywajac stow kluczy : colitis ulcerosa, Crohn disease, depression, mental disorders, inflammatory bowel disease oraz
dyskryptoréw czasowych 2011-2021.

WhiosKi: Z przegladu prac epidemiologicznych wynika, ze najczestszymi zaburzeniami psychicznymi w nieswoistych chorobach
zapalnych jelit sa zaburzena lekowe i depresja. ROwnie istotny jest wptyw sterydoterapii na rozwoj zaburzen psychicznych.
Wiekszos$¢ dostepnych danych empirycznych dotyczacych kortykosteroidéw potwierdza zwigzek z objawami depresji lub
innymi skutkami psychiatrycznymi, w tym mania i psychoza.

Podsumowanie: Podobnie jak w przypadku wiekszosci choréb przewlektych, w nieswoistych chorobach zapalnych jelit,

wystepuje wyzszy odsetek zaburzen lekowych i depresyjnych niz w catej populacji.

© 2020 Authors. This is an open access article distributed under the Creative Commons Attribution-NonComercial-No Derivs licence
(https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/)
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Stowa kluczowe: wrzodziejace zapalenie jelita grubego, choroba Le$niowskiego-Crohna, depresja, zaburzenia psychiczne,

choroby zapalne jelit

Introduction

Nonspecific inflammatory bowel diseases include
Crohn’s disease (CD) and ulcerative colitis (CU - colitis
ulcerosa), which are chronic diseases characterized
by periods of exacerbation and remission. Numerous
intestinal complications are observed in their course.
They
gastrointestinal

include diarrhoea, abdominal pain, nausea,

bleeding, and post-inflammatory
intestinal strictures, which in severe cases require
surgical treatment (resection of a part of the bowel,
stoma formation). Extraintestinal complications caused
by the disease (cholangitis, skin lesions, ocular changes
and others), and by the applied treatment, mainly steroid
therapy (osteoporosis, diabetes, arterial hypertension,
weight gain, muscle atrophy, potency disorders) constitute
a predisposition to infections and mental disorders,
such as depressive disorders with apathy, slowness of
movement or agitation, and even manic syndromes [1-
4]. The disease most frequently affects young people, for
whom the perspective of chronic treatment, potential
complications of the disease and glucocorticosteroid
therapy creates psychological problems. It also paves the
way for mental disorders such as anxiety, depression [5],
and in the worst cases, suicidal ideation, and suicide [6].
During exacerbations, nonspecific inflammatory bowel
diseases significantly reduce the patient’s mood which
inevitably leads to decreased effectiveness of therapy. It is
associated with the failure to achieve remission and may
resultin a more rapid recurrence of exacerbations [2].

Aim and method

The aim of this study was to review the literature
on the occurrence of primary and secondary mental
disorders in the course of inflammatory bowel diseases.
The literature in the Google Scholar database was
the
ulcerosa, Crohn disease, depression, mental disorders,

reviewed using following keywords: colitis
inflammatory bowel disease. The time descriptors 2011-

2021 were also used.

Conclusions

The review of epidemiological studies shows that
the most common mental disorders in nonspecific
inflammatory bowel diseases are anxiety and depression
[3,4,7,8]. Generally, the prevalence of depression among
patients with nonspecific inflammatory bowel disease
is within 15-30% [9]. The prevalence of anxiety is even

higher [10], reaching 29-35% during remission and up

to 80% during exacerbations [2,11]. The analysis of
psychiatric comorbidity in nonspecific inflammatory
bowel diseases conducted by the authors of The Manitoba
IBD Cohort Study is one of the most reliable since a
structured psychiatric interview was used in patients
assessment, unlike in other studies [5].

The development of depression in patients with
Crohn's disease and ulcerative colitis is most influenced
by: female sex, active disease and its aggressive nature
- the need for biological treatment, presence of perianal
lesions, internal and external fistulas, and above all,
[7,9].
depression increases the risk of using glucocorticosteroids

surgical interventions Moreover, anxiety or
in ulcerative colitis and immunomodulating drugs, anti-
TNFa and glucocorticosteroids in patients with Crohn's
disease [12]. Symptoms of anxiety or depression occur
most often when the disease is active, i.e. during the
first episode and in subsequent exacerbations [13,14].
Additionally, depression has a negative impact on the
course of inflammatory bowel diseases, as it correlates
with a more aggressive disease phenotype and with
an increased risk of exacerbations and maintenance of
shorter periods of remission [2,5]. The close correlation
between anxiety-depressive symptoms and inflammatory
bowel disease is currently being explained in emerging
theories of dysfunction of the "gut-brain axis" [15,16]. The
presence of the prevalence of pro-inflammatory changes
in the immune system entails a change in the intestinal
microanatomy and microflora [17], which contributes
to the development of neuroinflammation [14], a
modification of synaptic plasticity and the functioning
of neurons [18,19]. Summing up, the findings seem to
confirm the data from a recent meta-analysis showing the
correlation between depressive symptoms and negative
progression of the disease, especially in patients with
Crohn's disease, who are more likely to develop depression
than patients with ulcerative colitis.

Equally important is the effect of steroid treatment
on the development of morphological disorders (lunar
face, skin stretch marks, muscle atrophy, abdominal
obesity) and psychiatric symptoms [3,4,8,20]. Most of
the available empirical data on corticosteroids confirm
an association with depression symptoms or other
psychiatric complications, including mania and psychosis,
in a number of inflammatory conditions [21-23]. Fardet
et al. assessed other patients who were taking 220 mg
prednisone daily in the first 3-month treatment period,
and found that 52% of them developed psychiatric
symptoms, of which 12% were severe enough to require
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hospitalization for mania or severe depression [20]. In
a controlled study of psychiatric symptoms in patients
taking long-term (6 months) low doses of prednisone (7.5
mg), 60% had current or past mood or anxiety disorders.
Whereas none of the patients from the control group had a
history of mental disorders induced by prednisone, despite
them suffering from the same diseases [24]. [t seems that
the most significant risk factor is dose-related, whereby
higher doses are associated with a higher frequency
of prevalence of psychiatric disorders [25]. However,
adverse psychiatric complications are still difficult to
predict in terms of their occurrence, severity or type
[26]. Psychiatric complications, such as mania, are more
likely to occur early in treatment, possibly most within
the first week of treatment [27]. Depressive symptoms
usually appear later in treatment or may be visible in the
decreasing phase of therapy [22,25].

Summary

As with most chronic diseases, inflammatory bowel
disease has a higher percentage of occurrence of anxiety
and depression disorders than in the general population
[28]. An important area of future research is to investigate

in depth whether anxiety or depression may be risk factors
for the development of inflammatory bowel disease,
either through some direct effect or indirectly through a
common risk factor such as stress and activation of pro-
inflammatory cytokines with impairment of the intestinal
barrier [28]. The review of studies shows that depression
and anxiety are often a secondary problem to the
coexistence of inflammatory bowel disease, in a greater
percentage affecting patients with Crohn's disease.
However, pre-existing depression has a more negative
impact on the course of the disease and may be associated
with a worse response to treatment. Depression is also
associated with worse cooperation in treatment. In
addition, the impact of glucocorticoid therapy has negative
effects on the patient's mental sphere, leading to the
intensification of mental disorders - anxiety, depression
and even manic states.

Therefore, it is recommended that physicians
routinely examine patients with inflammatory bowel
disease for the presence of anxiety and depression
disorders as part of their regular care, especially at the
time of initial diagnosis, and also during exacerbations
[28].

Wstep

Do grupy nieswoistych choréb zapalnych jelit
zaliczamy chorobe Le$niowskiego-Crohna (CD-Crohn
disease) oraz wrzodziejace zapalenie jelita grubego
(CU-colitis ulcerosa), ktore sa chorobami przewlektymi
i charakteryzuja sie okresami zaostrzen i remisji. W
ich przebiegu obserwujemy liczne powiktania jelitowe-
biegunki, béle brzucha, nudnosci, krwawienia z przewodu
pokarmowego, zwezenia pozapalne w obrebie jelit, ktére
w ciezkich przypadkach wymagaja leczenia operacyjnego
(wyciecie fragmentu jelita, wytonienie stomii). Powiktania
pozajelitowe-wywotane sama choroba(zapalenia drég
z6tciowych, zmiany skérne, zmiany w obrebie narzadu
wzroku i inne), a takze stosowanym leczeniem, gtéwnie
steroidoterapia(osteoporoza, cukrzyca, nadci$nienie
tetnicze, wzrost masy ciata, zaniki mie$niowe, zaburzenia
potencji) stanowia  predyspozycje do infekcji oraz
zaburzen natury psychicznej- zaburzen depresyjnych
z apatia, spowolnieniem lub pobudzeniem ruchowym,
a nawet zespotdéw maniakalnych[1-4]. Czesto pacjenci
dotknieci tymi chorobami to osoby mtode, przed ktérymi
wizja przewlektego leczenia oraz potencjalnych powiktan
choroby i terapii glikokortykosteroidami stwarza
problemy natury psychicznej oraz toruje wystepowanie
zaburzen psychicznych pod postacia leku, depresji
[5], a w najgorszym przypadku mys$li samobdjczych
i samobojstw[6].Nieswoiste choroby zapalne jelit w

trakcie zaostrzen istotnie wptywajg na nastréj pacjenta,
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ktéry ulega obnizeniu,co nieuchronnie prowadzi do
zmniejszenia efektywno$ci terapii i jest zwigzane z
ryzykiem nieosiggniecia remisji choroby oraz szybszego
nawrotu zaostrzen|[2].

Cel i metoda

Celem pracy byto dokonanie przegladu narracyjnego

literatury  dotyczacej wystepowania pierwotnych
oraz wtdérnych zaburzen psychicznych w przebiegu
choréb zapalnych jelit. Dokonano przegladu literatury
w bazie Google Scholar, uzywajac stéw kluczy : colitis
ulcerosa, Crohn disease, depression, mental disorders,
inflammatory bowel disease

czasowych 2011-2021.

oraz dyskryptoréw

Whioski

Z przegladu prac epidemiologicznych wynika, zZe
najczestszymizaburzeniamipsychicznymiw nieswoistych
chorobach zapalnych jelit sg lek i depresja[3,4,7,8]. Ogélnie
wspotczynnik chorobowosci dla depresji wsréd pacjentow
z nieswoista chorobg zapalng jelit miesci sie w granicach
15-30% [9].
wyzsza [10], osigga 29-35% podczas remisji i nawet 80%

Czestos¢ wystepowania leku jest jeszcze

w przypadku zaostrzen [2,11]. Analiza psychiatrycznej
wspoétchorobowosci w nieswoistych chorobach zapalnych
jelit dokonana przez autoréw The Manitoba IBD Cohort
Study jest jednag z najbardziej wiarygodnych, jako ze do
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oceny pacjentéw wykorzystano ustrukturowany wywiad
psychiatryczny, w przeciwienstwie do pozostatych badan
[5]-

Na rozwdj depresji u pacjentéow z chorobg

Le$niowskiego-Crohna oraz wrzodziejacym zapaleniem
jelita grubego najwiekszy wplyw maja: pte¢ zenska,
aktywna choroba oraz jej agresywny charakter -

konieczno$¢ leczenia biologicznego, obecno$¢ zmian

okotoodbytniczych, przetok  wewnetrznych oraz
zewnetrznych, a
[79].

zwieksza

przede wszystkim interwencje
leku lub

stosowania

chirurgiczne Ponadto obecno$¢

depres;ji ryzyko Kkonieczno$ci

glikokortykosteroidéow we wrzodziejacym zapaleniu
jelita grubego oraz lekéw immunomodulujacych, anty-
TNFa i glikokortykosteroidéw u pacjentéw z choroba
Le$niowskiego-Crohna [12]. Objawy leku lub depres;ji
wystepuja najczesciej, gdy choroba jest aktywna, a zatem
podczas pierwszego epizodu i w kolejnych zaostrzeniach
[13,14].Dodatkowo depresja wptywa negatywnie na
gdyz
koreluje ona z bardziej agresywnym fenotypem choroby

przebieg nieswoistych chor6b zapalnych jelit,

oraz zwiekszonym ryzykiem zaostrzen i utrzymaniem
krétszych okreséw remisji [2,5]. Scisty zwiazek miedzy
objawamilekowo-depresyjnymianieswoistym zapaleniem
jelit jest obecnie wyja$niany w pojawiajacych sie teoriach
[15,16]. Obecnos¢
uktadzie

dysfunkcji ,osi jelitowo-mézgowej”

przewagi  zmian  prozapalnych w

odporno$ciowym wigze sie ze zmiang mikroanatomii

i mikroflory jelitowej [17], sprzyjajaca rozwojowi
neurozapalenia [14], z modyfikacja plastycznosci
synaptycznej i funkcjonowania neuronow
[18,19]. Podsumowujac, odkrycia  wydaja sie

potwierdza¢ dane pochodzace z niedawnej metaanalizy
pokazujacej korelacje miedzy objawami depresyjnymi
progresja
u pacjentéw z chorobg Le$niowskiego-Crohna, u ktérych

a  negatywna choroby,  szczegdlnie
prawdopodobienstwo wystgpienia depresji jest wieksze
niz u pacjentéw z wrzodziejacym zapaleniem jelita
grubego.

Réwnie istotny jest wptyw sterydoterapii na rozwoj
zaburzen morfologicznych (twarz ksiezycowata, rozstepy
skdrne, zaniki mie$niowe, otytos¢ brzuszna) oraz objawow
[3,4,8,20].
danych empirycznych dotyczacych kortykosteroidow

psychiatrycznych Wiekszos¢ dostepnych
potwierdza zwigzek z objawami depresji lub innymi
powiktaniami psychiatrycznymi, w tym mania i psychoza,
w szeregu standéw zapalnych [21-23]. Fardet i wsp. ocenili
kolejnych pacjentéw przyjmujacych 220 mg prednizonu
dziennie w pierwszym 3-miesiecznym okresie leczenia
i stwierdzili, Ze u 52% badanych wystapily objawy
psychiatryczne, z czego 12% bylo na tyle powaznych,
ze wymagato hospitalizacji z powodu manii lub ciezkiej
depresji [20]. W kontrolowanym badaniu, w ktérym

obserwowano objawy psychiatryczne u pacjentow
przyjmujacych dtugoterminowo (6 miesiecy) mate dawki
prednizonu (7,5 mg) stwierdzono, ze 60% z nich miato
obecnie lub w przesztosci zaburzenia nastroju lub leku.
Natomiast zadna z os6b z grupy kontrolnej nie miata w
wywiadzie zaburzen psychicznych wywotanych przez
prednizon, pomimo wystepowania u nich tych samych
schorzen [24]. Wydaje sie, Ze najbardziej znaczacy czynnik
ryzyka jest zwiagzany z dawka, przy czym wyzsze dawki
wiaza sie z wyzsza czestoScia wystepowania zaburzen
[25].

sa nadal

psychicznych Jednak niekorzystne powiktania

psychiatryczne trudne do przewidzenia

pod wzgledem wystapienia, nasilenia lub rodzaju
[26]. Powiktania psychiatryczne, takie jak mania, sa
bardziej prawdopodobne na wczesnym etapie leczenia,
potencjalnie najbardziej w ciaggu pierwszego tygodnia
terapii [27]. Objawy depresyjne zwykle pojawiajg sie w
p6zniejszym okresie leczenia lub moga by¢ widoczne w

zmniejszajacej sie fazie terapii [22,25].

Podsumowanie

Podobnie jak w przypadku wiekszosci chordb
przewlektych, w nieswoistych chorobach =zapalnych
jelit, wystepuje wyzszy odsetek zaburzen lekowych
i depresyjnych niz w populacji ogélnej[28]. Waznym
obszarem przysztych badan jest gtebsze zbadanie, czy lek
lub depresja moga by¢ czynnikami ryzyka rozwoju
nieswoistego zapalenia jelit, czy to poprzez jaki$
bezposredni skutek, czy posrednio poprzez wspélny
czynnik ryzyka, taki jak stres oraz aktywacje cytokin
prozapalnych z upo$ledzeniem bariery jelitowej [28].
Z dokonanego przegladu prac wynika, ze depresja oraz
lek czesto s3 problemem wtérnym do wspétistnienia
nieswoistej choroby zapalnej jelit, w wiekszym odsetku
dotykajacym pacjentéw z chorobg Lesniowskiego-Crohna.
Jednak wcze$niej wspotistniejaca depresja wptywa na
bardziej negatywny przebieg choroby i moze wigzaé sie
z gorsza odpowiedzia na leczenie. Depresja jest réwniez
zwigzana z gorsza wspotpraca w leczeniu.Dodatkowo
wptyw terapii glikokortykosteroidami nie pozostaje
bez negatywnych efektéw na sfere psychiczng pacjenta,
prowadzac do nasielnia zaburzen psychicznych - leku,
depresji a nawet stané6w maniakalnych. W zwiazku z
tym zaleca sie, aby lekarze rutynowo badali pacjentow z
nieswoistym zapaleniem jelit pod katem wystepowania
zaburzen lekowych i depresyjnych w ramach regularnej
opieki, zwtaszcza w czasie pierwszej diagnozy, a takze

podczas zaostrzen choroby [28].
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