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Souhrn: Crohnova nemoc a ulcerdézni kolitida patfi mezi autoimunitné zprostfedkované, civilizaéni choroby s postupné narGstajici in-
cidenci. Pfi¢ina obou chorob neni zndmad, nepochybny vyznam v etiopatogenezi ma zména diety, Zivotniho stylu a uZivanf antibiotik
v poslednich 50 letech. Raciondlni |é¢ba je zaloZena na pouZivanf |éCiv s prokazatelnou protizdnétlivou efektivitou. Jeji vybér se ¥idi podle
prabéhu a aktivity nemoci individudlné u kazdého pacienta. Nedilnou soucdsti monitorovani pacient( se stfevnimi zanéty je snaha mini-
malizovat vedlejsi a nezddouci ticinky poddvané terapie.
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Does rational therapy exist in patients with Crohn’s disease and ulcerative colitis?

Summary: Crohn’s disease and ulcerative colitis belong to an autoimmune mediated, civilizing diseases having a rise of incidence. The
cause of both disease is still unknown with undoubted importance of diet, a lifestyle and using of antimicrobial drugs in the last fifty years.
The rational therapy is based to use the drugs with high anti-inflammatory efficacy. The choice of therapy is driven due to disease course

in individual patient. The integral part of patients follow up are activities directing to minimize of drug’s side effects.
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Crohnova nemoc (CN) je granuloma-
téznf a transmurdlni zanét postihujicf
segmentdrné nebo pluri-segmentarné
kteroukoli ¢dst travici trubice. One-
mocnén( probiha chronicky a je medi-
kamentézné i chirurgicky nevylécitelné.
Ulcerézni kolitida (UC) je hemoragicko-
katardlni zanét sliznice tlustého streva
postihujici vzdy rektum a 3itici se konti-
nudlné na rizné rozsahlou ¢ast tlustého
stfeva. Priibéh onemocnénf je chronicky,
typicky se stfidanim obdobi remisi a re-
lapsd. Jedna se o medikamentdzné nevy-
lécitelné onemocnéni, k jehoz definitiv-
nimu vyfeseni vede jen chirurgicka lécba
spocivajici v provedeni prokto-kolekto-
mie. Obé choroby zafazujeme do sku-
piny idiopatickych sttevnich zdnétd (in-
flammatory bowel diseases - IBD).

Epidemiologie

Incidence UC a CN v Ceské republice se
v soucasné dobé pohybuje kolem 4-6,
resp. 2-4 novych p¥ipadd na 100 000
obyvatel za rok. Ve Skandinavii a nékte-
rych oblastech severni Ameriky je vyskyt

UC a CN vyznamné vy3si, asi 8-16 na
100 000 obyvatel za rok. Medidn vyskytu
obou onemocnéni je kolem 25. roku zi-
vota. Odhaduje se Ze, ve vyspélych zemf
stredni a zdpadni Evropy je IBD posti-
Zeno asi 0,2-0,3 % mladé populace.

Etiologie a patogeneze

Etiologie a patogeneze UC a CN zd-

stavaji i pres intenzivné probihajici vy-

zkum stdle nezndmé. V soucasné dobé

jsou zvaZzovdny 3 priciny, které se sa-

mostatné nebo v kombinaci podileji

pti vzniku IBD. Jde o:

a) genetickou dispozici pro vznik
choroby;

b) abnormalni slizni¢ni imunitni reakci
vedouci k poskozenf tkdné;

c) odchylné sloZeni (dysbiéza) mikro-
bidlni strevni fl6ry.

Za hlavni patogeneticky mechaniz-
mus odpovédny za vznik nekontrolo-
vatelného chronického zénétu se po-
vazuje ztrdta imunitni tolerance vidi
fyziologické stfevni mikroflére (tzv.

ztrdta imunitnf tolerance). Zatim je-
dinym, jednoznaéné identifikovanym
faktorem zevniho prostredi, ktery se
uplatiiuje p¥i vzniku CN, je koufenf.
Bylo prokdzano, Ze kouteni zvy3uje ri-
ziko relapsu, zhor3uje pribéh nemoci,
zvySuje vyskyt komplikaci a vede k ¢as-
téjSi nutnosti chirurgické intervence.
Naopak nebyla zjisténa zadnd souvis-
lost mezi typem diety a vznikem CN.
Koutenf se uplatiiuje také v patoge-
nezi UC. Na rozdil od CN v8ak pisobf
jako ochranny faktor - zlepsuje pra-
béh nemoci a snizuje frekvenci relapst.
Navic byvalf kuFdci jsou ve zvySeném ri-
ziku vzniku UC ve srovnani s nekutdky.
Pfesny mechanizmus ptisoben{ kouten(
na prabéh nemoci v8ak neni zndm.
Probéhld akutni appedincitida s né-
slednou appendektomii byla potvrzena
jako faktor snizujicf riziko vzniku UC.

Klinicky obraz

Klinicky obraz CN

Oblast ileo-cékalni je nej¢astéjsim (asi
40-50 % pacienttl) a predilekénim mis-
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tem CN. Typickymi projevy jsou bolesti
bticha, prijmy, zvysena teplota a hub-
nuti. Bolesti bficha maji zpocatku tla-
kovy charakter a jsou lokalizovany
v pravém podbtisku. P¥i progresi za-
nétu nabyvaji kiecovitého charakteru
s lokalizaci kolem pupku a vystupriova-
nymi stievnimi zvuky, nadyménim, fla-
tulenci a Fhanim. Objevuji se v zavis-
losti na pfijmu potravy.

Samostatné postizeni tlustého stfeva
se vyskytuje asi u 25-35 % nemocnych.
Zmény na tra¢niku mohou byt konti-
nudlni, a pak jsou podobné ulceréznf
kolitidé, zvlasté kdyz zasahuji rek-
tum. Castgji véak byvaji segmentarni,
nebo dokonce fokalni. Charakteris-
tickym ndlezem je pfitomnost viedo-
vitych defektd, které jsou orientovany
v podélné ose stieva na jeho mezente-
ridlni strané. Hluboké a fisuralni viedy
mohou pronikat celou sténou stfeva
a vést ke vzniku pistéli nebo kryté per-
forace stfeva. Devastace sliznice trac-
niku s regenerdty zachovalé sliznice
a hlubokymi fisuralnimi vfedy je pod-
statou obrazu oznacovaného jako
,cobble stones“ (dlazebni kostky).
V klinickém obraze dominuji prdajmy
a bolesti bticha. Bolesti bficha jsou
krecovitého charakteru, zavislé na vy-
prazdiovan( a jsou lokalizovany pod
pupkem, mohou byt pf¥itomny také te-
nesmy a krvaceni z koneéniku. Casté
jsou mimostfevni projevy nemoci,
které se objevuji az u 30 % pacientd
s Crohnovou kolitidou (enteropaticka
artritida I. typu a noddézni erytém). PFi
postiZzeni rekta se téméF vzdy nachdzejf
hnisavé komplikace v periandlni ob-
lasti (pistéle, abscesy nebo fisury).

PFi izolovaném postizeni tenkého
stfeva jsou zmény na oralnim ileu a je-
junu. Nejcastéjsim patologicko-ana-
tomickym a histomorfologickym na-
lezem je tésna fibrézni stendza, riizné
dlouhd (nékolika mm az desitek cm).
Typickym projevem je stievni dyspep-
ticky syndrom (nechutenstvi, nady-
manf, Fihdni, zvySeny odchod vétr(,
Skroukanf) se zndmkami malnutrice
a intermitentnimi bolestmi bficha. P#i
vyznamné stenéze maze dojit ke strevn(
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neprtichodnosti. U této formy nebyvaji
v popfedi prdjmy, stolice byva ¥idsi,
ale i formovand, a nejsou obvykle pa-
trné klinické ani laboratorni zndmky
zénétu. V celkovém klinickém ob-
razu dominuje hubnuti, projevy ané-
mie a proteino-energetické malnut-
rice. Extraintestinalni projevy nemoci
jsou velmi neobvyklé, zato casté jsou
metabolické komplikace, zvldsté po
opakovanych resekcich tenkého streva
dochdzi k enterdlné podminéné hy-
peroxalurii s naslednym vznikem oxa-
ldtové nefrolitidzy a k pigmentové
cholecystolitiaze.

Zvlastnim typem CN je lokalizace Fit-
niho kandlu a perinea. Izolovand forma
je vzacna, castéji jde o soucasné po-
stizeni ano-rektalni oblasti a tlustého
stfeva nebo ileo-cekdlniho pfechodu.
Tato forma se projevuje erozemi
a vfedy v oblasti andlniho kanalu a pe-
riandlné, hypertrofickymi Fitnimi papi-
lami, typickd je tvorba abscest a pis-
téli (perianalnich, ano-vagindlnich,
ano-rektalnich). PostiZeni jsou vétsi-
nou mladsi pacienti. Choroba v této
lokalizaci probiha vétsinou neptiznivé
a vlekle. P¥i agresivnim pribéhu muze
dojit k narusenf funkce andlnich své-
racd a c¢astecné nebo UGplné inkonti-
nenci nebo vzniku tésné, tuhé stendzy
v ano-rektalnf junkci.

CN v kterékoli lokalizaci maze vést ke
vzniku tzv. stfevnich komplikaci v po-
dobé perforace, tvorbé vnittnich pistéli
nebo vzniku stenéz.

Klinicky obraz UC

UC, na rozdil od CN, ma charakteris-
tické a stereotypni klinické projevy. Do-
minujicim symptomem jsou tenesmy,
coz? je bolestivé nucenf na stolici spo-
jené s vyprazdnénim stolice s krvi a hle-
nem a v nékterych p¥ipadech i hnisem.
U asi 1/4 pacientll s proktitidou byva
naopak zdcpa spojena s krvdcenim
a tenesmy. U nemocnych s levostran-
nym nebo difuznim postizenim tlus-
tého stfeva jsou pfitomny krvavé pra-
jmy. Celkové projevy jako je hubnuti,
zvySené teploty a bolesti b¥icha se vy-
skytuji pfi extenzivnim postiZen{ tlus-

tého stfeva v dobé vysoké zanétlivé
aktivity. Zavaznou komplikaci fulmi-
nantné probihajici UC je vznik toxic-
kého megakolon. Nalez stendzy je vzdy
podezrely ze vzniku komplikujictho ko-
lorektdlniho karcinomu. Nemocni's ex-
tenzivnim tvarem ulcerdzni kolitidy po
10letém pribéhu nemoci by méli byt
zatazeni do dispenzédrniho koloskopic-
kého programu.

Farmakoterapie IBD
Aminosalicylaty

Sulfasalazin a mesalazin jsou zdklad-
nimi léky u nemocnych s UC, které
se vyuzivaji jak v [é¢bé utocné, tak
i vdlouhodobé terapii udrzovaci. Efek-
tivita je vynikajici u nemocnych s mir-
nou a stfednf aktivitou UC, kde je pFi-
znivého Gc¢inku dosahovéano u 80-90 %
|é¢enych. Mesalazin je vyhodnéjsi, pro-
toZe ho lze aplikovat jak celkové ve
formé tablet, pelet nebo granulatu, tak
i v terapii lokdlni jako ¢ipky nebo né-
levy. BohuZel v sou¢asné dobé na ces-
kém trhu chybi mesalazin v lokalnf rek-
talnf aplikaci jako péna (rectal-foam),
ktery je vyhodny u nemocnych s nizsf
elasticitou nebo vy33i drazdivosti rekta.
U pacienttl s vysokou zdnétlivou aktivi-
tou podavani aminosalicylatd obvykle
nestadi a je nutné volit agresivnéjsi zpQ-
sob lé¢by. V udrzovaci terapii se ami-
nosalicylaty uplatriuji prakticky u viech
nemocnych s UC, a to nejen k oddalenf
relapsu choroby, ale vyuZivan je také
jejich pfiznivy protinddorovy vliv (che-
moprevence). Postaveni aminosalicy-
lath u Crohnovy nemoci bylo v posled-
nich letech ponékud otfeseno vlivem
vysledk(l 2 metaanalyz a z perspektivy
pohledu Cochranovy databaze pte-
vladla predstava, Ze sulfasalazin lze
podat u Crohnovy nemoci na tlustém
stfevé ve fazi mirné aktivity, kdezto
aplikace mesalazinu u Crohnovy ne-
moci postrddd smysl. S timto ndzorem
Ize souhlasit jen do urcité miry, retro-
spektivni analyza nemocnych sledova-
nych v univerzitni nemocnici v Kodani
ukézala, Ze u nékterych nemocnych je
dlouhodoby efekt mesalazinu nezpo-
chybnitelny, stejné jako jeho postavenf
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v profylaxi recidivy u nemocnych po
ileo-cékalnf resekci.

Glukokortikoidy

Systémové kortikosteroidy a jejich za-
vedeni do klinické praxe v poloviné
50. let minulého stoleti zdsadné zmé-
nily prognézu pacientd s vysokou ak-
tivitou ulcerézni kolitidy. Plvodné ex-
trémné vysokd mortalita (36 %) ve
40.
na hodnoty pod 1 %, a to nejen diky

letech minulého stoleti klesla

komplexni intenzivni péci, antibio-
tické 1é¢bé, ale pravé diky kortikoste-
roidm, které mély na tomto drama-
tickém snizeni imrtnosti rozhodujicf
podil. Asi 90 % pacienttl s vysokou ak-
tivitou I1BD, kteFi nikdy pfedtim neuzi-
vali kortikoidy, maji pozitivni odpovéd
na aplikaci steroidd. Problémem je to,
Ze dlouhodoby efekt (vice nez 1 rok) je
docilen pouze u 30 % v3ech piévodné
odpovidajicich pacientd. U zbylé po-
pulace dojde ke ztraté odpovédi (korti-
ko-rezistence) nebo ke vzniku zavislosti
na kortikoidech (kortiko-dependence).
Zéavazné vedlejsi ucinky pfi dlouhodo-
bém poddvéni kortikoid( jsou hlav-
nim limitem této |é¢by. Topické kor-
tikoidy (budesonid) jsou alternativou
pouze pro omezeny pocet nemocnych
s mirnou a stfednf aktivitou Crohnovy
nemoci v oblasti ileo-cékalni. Jejich
protizdnétlivy efekt je srovnatelny se
systémovou davkou 20 mg Prednisonu.
Hlavni vyznam topickych steroidt spo-
¢iva v minimalnich systémovych proje-
vech. U nemocnych s ulcerézni koliti-
dou se uplatriuji pouze v lokdlni terapii
ve formé klyzmat jako druhd volba pf¥i
selhanf lokalnf terapie aminosalicylaty.

Léciva s imunosupresivnim t¢inkem
Imunosupresivni a biologicka terapie
je vyuzivana u nemocnych s téz$imi for-
mami Crohnovy nemoci a ulcerézni
kolitidy. Z imunosupresiv se pouZzivajf
thiopurinyametotrexat,vmensimifekal-
cineurinové inhibitory (cyklosporin A,
tarcolimus, silorimus). Thiopuriny jsou
efektivni dlouhodobou lé¢bou u 60 %
nemocnych, a to stejné u CN a UC.
Jsou vhodné pro dlouhodobou terapii

s pozvolnym ndstupem ucinku v roz-
mezi 2-9 mésicd. V klinické praxi se
vyuzivaji hlavné pro svij kortikoid Se-
t¥ici efekt, pfiznivy vliv na hojenf pi3-
téli a potlaceni nékterych mimostrev-
nich projevi nemoci. Cyklosporin A
a tacrolimus se v posledni dobé pou-
Zivaji méné, aviak stdle maji své misto
v [é¢bé vysoké aktivity ulcerézni kolitidy
jako zachranna terapie u nemocnych,
ktefi neodpovédéli na intravendzni po-
davani kortikoidd. U Crohnovy nemoci
se kalcineurinové inhibitory ukdzaly
byt bez efektu a nepouZivaji se v této
indikaci. Kratkodoby efekt cyklospo-
rinu A se pohybuje kolem 60-80 %,
av3ak dlouhodobé vysledky jsou ptiz-
nivé pouze u 20 % lécenych.

Biologicka lécba

Biologicka terapie je novinkou v |é¢bé
stfevnich zanétd, kterd velmi rychle do-
sdhla uplatnéni v klinické praxi. Jde
o podavani latek odvozenych ze Zivych,
,biologickych®, zdroja, v pripadé Cro-
hnovy choroby a ulcerézni kolitidy se
jednd o aplikaci imunoglobulint. In-
fliximab je chimericka protildtka IgG1
zahrnujici 75 % lidské a 25 % mysi bil-
koviny a je namifena na solubilni nebo
membranové vazané receptory tumor
nekrotizujiciho faktoru a (TNF-a).
Tento glykoprotein je produkovan
makrofagy, lymfocyty, epitelidlnimi
a dendritickymi burikami po stimulaci
antigenem a jeho excesivn{ tvorba cha-
rakterizuje zanétlivou reakci p¥i IBD.
V Evropské unii a také u nds je inflixi-
mab povolen k 1é¢bé nemocnych s ul-
cerdzni kolitidou, Crohnovou cho-
robou a u détskych pacientd starsich
6 let. Adalimumab je kompletné hu-
mann( protilatka IgG1 zamérena proti
TNF-a. V Evropské unii je povolena
k 1é¢bé Crohnovy nemoci u dospélych
pacient(. Efektivita obou téchto léciv
u Crohnovy nemoci ve fazi stfedni a vy-
soké aktivity je srovnatelnd, tj. pozitivn{
odpovéd u naivni populace (dosud ne-
léceni) se pohybuje kolem 70-90 %,
pFi¢emz détsti pacienti maji vyznamné
vy83i procento pozitivnich odpovédi
oproti dospélym. U nemocnych s ul-
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cerdzni kolitidou se vyuZiva infliximab
u chronicky aktivniho priibéhu, u kor-
tiko-dependentnich nebo kortiko-rezis-
tencich p¥ipadi a také jako zachranna
l[é¢ba pred kolektomif. V dlouhodo-
bém podavani dochdzi asi u 25-30 %
nemocnych ke vzniku sekundarnf ztraté
odpovédi a je nutnd intenzifikace |é¢by
nebo prevedeni na jiny preparat i
ukondeni lécby. Asi u 20 % se objevi ne-
Zadouci ucinky, pro které je potiteba
biologickou terapii ukoncit. Zbyva-
jici procento pacientl je budto v kli-
nické remisi za cenu trvalého poddvanf{
(30 %, infliximab-dependence), nebo
je mozné lék zcela vysadit a nemocnf
zGstavaji v dlouhodobé remisi (20 %).
V soucasnosti je biologickd terapie
druhou nebo tteti volbou v terapeu-
tickém armamentariu, je patrna jed-
nozna¢nd snaha u nékterych pacientd
podat ji jako lé¢ivo prvni volby. Pted-
stava je zaloZena na tom, Ze ¢asnd apli-
kace biologické terapie zasadné ovlivn(
cely prabéh nemoci a bude minimali-
zovat komplikace v budoucnosti a také
nutnost chirurgické 1é¢by. Nevyrese-
nym problémem je, Ze nemdme spo-
lehlivé predikdtory neptiznivého pri-
béhu a nejsou jednozna¢né zndma
bezpecnostni rizika této 1éCby.

Antibiotika a probiotika

Léciva ovliviiujici sloZzeni mikrobialnf
stfevni fléry obsahuji probiotika, che-
moterapeutika nebo antibiotika. | kdyz
abnormélnf{ reaktivita viéi bakterial-
nimu obsahu se zd4 byt kli¢ovou v etio-
logii a patogenezi IBD, manipulace se
stievni flérou je spise p¥idatnou a krét-
kodobou lé¢ebnou strategii u téchto
pacientd. Z probiotik se uplatriuje mo-
nokultura nepatogennf( Escherichie coli,
kmen Nissle 1917 jako 1ék druhé volby
u nemocnych s UC, kteti nesndasi sulfa-
salazin nebo mesalazin. U Crohnovy
choroby se efektivita tohoto postupu
nepotvrdila. U pacientd s ileo-pouch-
andlni anastomézou se vyuZivd smés
nékolika probiotickych kment v pre-
venci pouchitidy (VSL-3). P¥i [é¢eni ak-
tivity stfevniho zdnétu se probiotika
neukdzala jako efektivni. Chemotera-
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peutika a antibiotika se vyuZzivaji prede-
v8im u nemocnych s Crohnovou choro-
bou (chinolony a nitroimidazoly), a to
v 1é¢bé lumindlni i penetrujici formy
nemoci. Vyhodou je promptni nastup
tcinku, nevyhodou kratkd doba ptizni-
vého Gcinku lé¢by a nutnost mnohaty-
denniho podavani.

Pili¥e raciondlni terapie IBD

Efektivita protizanétlivé lécby

Efektivita protizanétlivé 1é¢by je posu-
zovana podle 4 hlavnich kritérii. Prv-
nim je Ustup klinické symptomatolo-
gie. Ten je v kontrolovanych klinickych
lékovych studiich vyjadfovan pomoci
poklesu hodnot indext zanétlivé akti-
vity, které zahrnuji pocet stolic, bolesti
b¥icha, teplotu, vyskyt mimostfevnich
obtizi, vahu a nékteré zédkladni labo-
ratorni parametry. Pro CN se vyuZziva
index CDAI (Crohn’s Disease Activity
Index), event. jednodussi index podle
Harwey-Bradshowa. Pro UC je nej-
uZivanéjsim tzv. Mayo index aktivity.
Druhym kritériem efektivity poddvané
lé¢by je dosaZenf slizni¢niho zhojenf
(»,mucosal healing”), které je zaroven
vyznamnym prognostickym ukazate-
lem. Nemocni, u kterych dojde ke zho-
jeni zanétlivych zmén na sliznici stfeva,
maji vyznamné lepsi progndzu a nizsf
pravdépodobnost recidivy nemoci
v budoucnosti. Tfetim a moZnd tim
nejvyznamnéjsim kritériem je zlepSenf
kvality Zivota (Quality of life - Qol),
obecné plati, Ze dojde-li k nevratnym
(ireverzibilnim) zméndm na travici tru-
bici vlivem devastujictho zanétu, jako
jsou striktury, vnitini pistéle, zkracenf
stfeva a sniZen{ resorp¢ni plochy strev,
je vliv protizdnétlivé terapie znacné li-
mitovdn a kvalitu Zivota ovlivni jen
malo. Koneéné &tvrtym kritériem je
frekvence chirurgickych vykont a mor-
talita. Léciva, kterd vyuzivdme u strev-
nich zanétd, je mozné rozdélit do néko-
lika skupin. Prvni jsou aminosalicylaty
a sulfasalazin, druhou predstavujf
systémové a topické kortikoidy, tretf
imunosupresivni a biologickd lé¢ba
a ¢tvrtou skupinou léciv jsou ldtky mo-
difikujici sloZzeni mikrobidlni stfevn{
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fléry. Vedle vy3e uvedenych lékovych
skupin je nutné zminit, Ze vyznamnou
souddsti farmakoterapie IBD pted-
stavuje doplrikova terapie a také nut-
ri¢ni 1é¢ba (détsti pacienti) a nutri¢ni
podpora.

Bezpecnost medikamentézni lécby

Pro medikamentéznf lé¢bu stfevnich
zanétl plati, Ze terapie, kterd je spo-
jena s nejniz8( efektivitou, je spojena
s nejvy$si bezpecénosti a nejnizsim vy-
skytem nezadoucich d¢inkd, a nao-
pak terapie, ktera plsobi s nejvétsi
protizdnétlivou silou, je spojena s re-
lativné castym vyskytem nezddou-
cich a¢inkd, predevdim mozZnosti Zivot
ohroZujicich oportunnich infekci a po-
tencidlnim rizikem vzniku malignit. Lé-
¢iva bezpeénd, aviak s mensi Gcinnosti
jsou aminosalicylaty a probiotika, 1é-
¢iva plsobici s velkou protizdnétlivou
silou, ale relativné s niz8i bezpecnosti
jsou kortikoidy, imunosupresiva a bio-
logickd lé¢ba. Aby pacient Uspésné
proplul mezi Scallou (t¢innost) a Cha-
rybdou (bezpecnost), musi byt nejen
spravné vybrdn k urcité [écbé, ale také
musi byt trvale a peclivé monitoro-
van. V pfipadé thiopurinli (azathio-
prin, 6-merkaptopurin) se jedna o vi-
rové infekce herpetickymi viry, véetné
generalizované infekce varicela zos-
ter. Nejobavanéjsi je vznik cytomega-
lovirové sepse s multiorgdnovym se-
lhanim. Jde hlavné o pacienty s dlouho
trvajici lymfopenii (pocet lymfocytd
pod 0,8 x 10°/I), pro kterou predis-
ponuji ti nemocnf, ktefi maji vrozenou
poruchu metabolizmu thiopurind na
podkladé snizené aktivity nebo tvorby
thiopurin-metyl-transferdzy. V p¥i-
padé kalcineurinovych inhibitor( jsou
obdvanou komplikaci bakteridlni in-
fekce, jako je pneumocystovd pneu-
monie (Pneumocytis Jiroveci). U pacient(
na biologické terapii je riziko intracelu-
larni infekce, jako jsou mykobakteriézy
(Evropa a Asie), histoplazmézy (USA)
a listeriézy. Veskera dlouhotrvajici
imunosupresivni |é¢ba (azathioprin,
6-merkaptopurin) je spojena se Ctyf-
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ndsobné vy$sim rizikem lymfoprolifera-

tivnich onemocnéni (non-Hodgkinsky
lymfom). Nemocni [é¢eni v kombinaci
imunosupresivni a biologické terapie
jsou vystaveni sice velmi malému riziku
vzniku splenického T-lymfomu, ktery je
viak vysoce maligni.

Pacienti, ktetf jsou [éceni kortikoidy,
maji zhruba ¢étyfndsobné riziko vzniku
nezvladnutelné sepse v ¢asném poope-
ra¢nim obdobi. Excesivni riziko kom-
plikaci a mortality v poopera¢nim
obdobfi predstavuje pak kombinace
kortikoidd, imunosupresiv (thiopu-
riny) a biologické terapie pred chirur-
gickym vykonem.

Individudlni p¥istup

CN a UC jsou znac¢né heterogennf kli-
nické jednotky co do rozsahu nemoci,
klinickych projevil, zavaznosti pribéhu
a odpovédi na medikamentézni 1é¢bu.
Ve vétsiné piipadd zahajujeme sys-
témem postupného navySovani dévek
a rozdifovani poctu protizanétlivych
[ékdr z jinych lékovych skupin, a neni-li
dosazitelny klinicky efekt, pak je za-
hédjena biologicka terapie, nebo je ne-
mocny indikovan k chirurgické lécbé.
Takova lécebna strategie je oznaco-
vana jako ,step-up“. Neustale se disku-
tuje o tom, zda zavedenf nejefektivnéjsf
[é¢by hned od pocatku CN nezménf
cely dalsi priibéh choroby a bude mini-
malizovat frekvenci komplikaci a opa-
kované chirurgické vykony. Takovy p¥i-
stup je skryt pod ndzvem ,top-down“
strategie. Hlavnim omezenim pro
tento postup je, jak selektovat ty nej-
potrebnéjsi pacienty ihned od pocatku
nemoci. V poslednich letech se potvr-
dilo, Ze lokalizace CN se v prabéhu zi-
vota pacienta vétSinou neméni a z0-
stava od pocatku nemoci stdle stejnd,
kdezto chovani choroby se zdsadné
méni. VétsSina pacientd s CN zacind
se zanétlivou formou a v priibéhu né-
kolika let ptejde do formy stendzujicf
a/nebo perforujici, které jsou medi-
kament6zné velmi $patné ovlivnitelné
a vyzaduji vétdinou chirurgickou lécbu.
Prediktory pro neptiznivy prabéh CN je
zacatek onemocnéni v détském véku,
extenzivni postiZzeni tenkého stfeva,
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pfitomnost periandlni nemoci (pistéle
nebo abscesu) a pozitivita protilatek
proti mikrobidlnim antigentim (ASCA,
anti-OmpC, anti-CBir1). U téchto ne-
mocnych by se mélo zvazit zavedenf
imunosupresivni nebo biologické tera-
pie od okamziku stanoven{ diagndzy.

Zaveér

Pod oznadenim ,raciondlni terapie
idiopatickych sttevnich zdnétl (I1BD)“
je nasnadé si predstavit takovou lé¢bu,
kterd by byla vysoce uGcinna, bez-
pecnd a kterd by pfiznivé ovlivnila pra-
béh nemoci a byla by také pouzitelnd
a vhodnd pro viechny pacienty, ktefi
trpi Crohnovou chorobou nebo ulce-
rézni kolitidou. Bohuzel takova tera-
pie, kterd by splriovala uvedena krité-
ria, v soucasnosti neexistuje. Nicméné
v poslednich letech doslo k vyznam-
nym posuntm v oblasti farmakotera-
pie a také chirurgické 1é¢by Crohnovy
nemoci a ulcerdzni kolitidy a v nékte-
rych ohledech se jiz farmakoterapie
priblizila uvedenému idedlu. Pro lé¢bu
téchto onemocnénfi plati, Ze by méla

byt soustavnd a ptisné individudlni,
to znamena $itd na miru kazdého pa-
cienta podle lokalizace, aktivity a pra-
béhu nemoci. Velky dGiraz musi byt kla-
den nejen na protizanétlivou tcinnost,
ale také na dlouhodobou bezpeénost
podavané |é¢by.
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