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hraje zásadní roli pro migraci (homing) lymfocytů v lymfoidních tkáních 

a jejich další migraci do oběhu.

Prvním perorálním agonistou S1P1 a S1P5 receptoru je ozanimod, 

který je mimo IBD používán i v léčbě jiných autoimunitních onemoc-

nění (relaps-remitentní roztroušená skleróza). Vazbou ozanimodu na 

S1P receptor dochází k zablokování migrace lymfocytů do periferního 

řečiště. Účinnost a bezpečnost ozanimodu v léčbě středně těžké–těžké 

UC byla hodnocena ve studii TOUCHSTONE. Dlouhodobý přínos oza-

nimodu se u pacientů se středně těžkou–těžkou aktivní UC projevil jak 

v endoskopickém, tak histologickém zlepšení.

Ozanimod je velmi dobře tolerován, mezi nejčastější nežádoucí 

účinky patří bolest hlavy, anémie, změny počtu lymfocytů, odchylky 

jaterních transamináz, infekce a bradykardie. Kontraindikacemi jsou 

imunodeficience, porucha funkce jater skóre A nebo B dle Child Pugha, 

AV blok 2st.typ II a AV blok 3st., sick sinus syndrom (37). Od roku 2023 je 

v ČR ozanimod indikován u pacientů se středně těžkou až těžkou UC, 

u nichž buď byla neadekvátní odpověď na konvenční terapii nebo došlo 

k selhání alespoň jednoho biologického preparátu.

V současnosti probíhá řada klinických hodnocení dalších molekul 

z kategorie modulátorů S1P v léčbě IBD, jako jsou etrasimod, amiselimod, 

a v blízké budoucnosti budeme svědky výsledků těchto klinických 

hodnocení.

Současný výzkum se zaměřil na využití malých malekul v tzv. kom-

binované léčbě, kdy je podáváno biologikum současně s malou mo-

lekulou. Tento přístup lze použít přísně individuálně u vysoce rizikových 

pacientů, refrakterních na dosud podávanou léčbu. Nejčastěji jsou to 

pacienti s rizikovým fenotypem, s extenzivním postižením tenkého 

střeva, stenozující anebo fistulující formou, případně závažnou extra-

intestinální manifestací, nebo dalším autoimunitním onemocněním. 

Kombinovaná léčba s sebou nese rizika především infekční, a proto by 

měla být důkladně zvažována v kontextu rizik probíhajícího aktivního 

onemocnění a to přísně individuálně. Preferována jsou léčiva s nejpříz-

nivějším bezpečnostním profilem, jako je vedolizumab a ustekinumab. 

V této tzv. duální terapii je nejčastěji podávaným biologikem vedolizu-

mab nebo ustekinumab v kombinaci s anti-TNFα. Z malých molekul byl 

dosud preferován tofacitinib (38,39).

Závěr
Medikamentózní léčba idiopatických střevních zánětů prošla za 

posledních 20 let dramatickým vývojem. Zcela zásadním zlomem bylo 

zavedení biologické léčby do klinické praxe, zpočátku preparátů anti-

-TNFα, následovanými antiintegriny a inhibitory interleukinů. Revolucí 

v léčbě IBD byl příchod biosimilars a biobetters do klinické praxe, což 

díky pozitivnímu ekonomickému efektu umožnilo léčbu daleko širší 

skupině nemocných, než tomu bylo v případě originálních preparátů. 

Další revoluční změnou bylo zavedení inovativní léčby v podobně ma-

lých molekul. Inhibitory JAK a blokátory receptoru S1P dosahují ve velmi 

krátkém horizontu stejných výsledků, kterých dosahovala biologická 

léčba v uplynulých 20 letech.

Současná strategie léčby IBD je založena na principu „terapie šité 

na míru“, zdůrazňující individuální přístup k pacientovi a proaktivní 

monitorování choroby. Základem proaktivního přístupu je změna 

dávkovacího schématu biologické léčby nejen na základě klinických 

symptomů, ale v kombinaci s monitorováním zánětlivých biomarkerů 

jako je CRP a fekální kalprotektin. Tento přístup přispívá k časnému 

dosažení a udržení klinické remise a tím ke zlepšení kvality života 

nemocných.

Farmakoterapie IBD se dostala do popředí zájmu a zároveň se stala 

nejprogresivněji se vyvíjející částí gastroenterologie. V blízké budouc-

nosti bychom se tak mohli přiblížit cílům, kterými je časná intervence na 

základě individuálního rizika u konkrétního pacienta, preference léčby 

v domácím prostředí, hodnocení aktivity nemoci pomocí pravidelného 

monitoringu laboratorních parametrů včetně domácího monitorování 

za využití telemedicíny. Závěrem lze konstatovat, že nejdůležitějším 

cílem, ke kterému by jakákoli léčba měla směřovat, je normální život 

pacientů s IBD.
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