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Biologickad a inovativni 1é¢ba idiopatickych stfevnich zanétl

hraje zasadni roli pro migraci (homing) lymfocytd v lymfoidnich tkanich
a jejich dalsi migraci do obéhu.

Prvnim peroralnim agonistou S1P1 a S1P5 receptoru je ozanimod,
ktery je mimo IBD pouzivan i v [é¢bé jinych autoimunitnich onemoc-
néni (relaps-remitentni roztrousena skleréza). Vazbou ozanimodu na
S1P receptor dochézi k zablokovani migrace lymfocytd do periferniho
feciste. Ucinnost a bezpecnost ozanimodu v 1é¢bé stfedné tézké—tézké
UC byla hodnocena ve studii TOUCHSTONE. Dlouhodoby pfinos oza-
nimodu se u pacientd se stfedné tézkou-tézkou aktivni UC projevil jak
v endoskopickém, tak histologickém zlepseni.

Ozanimod je velmi dobre tolerovan, mezi nejc¢astéjsi nezddouci
Ucinky patfi bolest hlavy, anémie, zmény poctu lymfocytl, odchylky
jaternich transamindz, infekce a bradykardie. Kontraindikacemi jsou
imunodeficience, porucha funkce jater skére A nebo B dle Child Pugha,
AV blok 2*.typ Il a AV blok 3%, sick sinus syndrom (37). Od roku 2023 je
v CR ozanimod indikovan u pacientd se stfedné tézkou az tézkou UC,
u nichz bud'byla neadekvatni odpovéd na konvencni terapii nebo doslo
k selhanf alespori jednoho biologického preparatu.

V soucasnosti probiha fada klinickych hodnocenf dalsich molekul
z kategorie modulatord S1P v 1é¢bé IBD, jako jsou etrasimod, amiselimod,
a v blizké budoucnosti budeme svédky vysledkd téchto klinickych
hodnocent.

Soucasny vyzkum se zaméfil na vyuziti malych malekul v tzv. kom-
binované 1é¢bé, kdy je podavano biologikum soucasné s malou mo-
lekulou. Tento pfistup Ize pouzit pfisné individudlné u vysoce rizikovych
pacient(, refrakternich na dosud poddvanou léc¢bu. Nej¢astéji jsou to
pacienti s rizikovym fenotypem, s extenzivnim postizenim tenkého
stfeva, stenozujici anebo fistulujici formou, pfipadné zavaznou extra-
intestinalni manifestaci, nebo dalsim autoimunitnim onemocnénim.
Kombinované Ié¢ba s sebou nese rizika predevsim infekéni, a proto by
méla byt dikladné zvaZzovana v kontextu rizik probihajiciho aktivniho
onemocneéni a to prisné individudiné. Preferovéna jsou léciva s nejpfiz-
nivéjsim bezpecnostnim profilem, jako je vedolizumab a ustekinumab.

V této tzv. dudlni terapii je nejcastéji podavanym biologikem vedolizu-
mab nebo ustekinumab v kombinaci s anti-TNFa. Z malych molekul byl
dosud preferovan tofacitinib (38,39).

Zaver

Medikamentézni [é¢ba idiopatickych stfevnich zanétd prosla za
poslednich 20 let dramatickym vyvojem. Zcela zasadnim zlomem bylo
zavedeni biologické lé¢by do klinické praxe, zpoc¢atku preparatl anti-
-TNFa, nasledovanymi antiintegriny a inhibitory interleukin@. Revoluci
v |é¢bé IBD byl pfichod biosimilars a biobetters do klinické praxe, coz
diky pozitivnimu ekonomickému efektu umoznilo Ié¢bu daleko Sirsi
skupiné nemocnych, nez tomu bylo v piipadé originélnich preparatd.
Daldf revolu¢ni zménou bylo zavedenf inovativni lé¢by v podobné ma-
lych molekul. Inhibitory JAK a blokatory receptoru S1P dosahuji ve velmi
kratkém horizontu stejnych vysledkd, kterych dosahovala biologicka
lé¢ba v uplynulych 20 letech.

Soucasnd strategie Ié¢by IBD je zaloZena na principu ,terapie Sité
na miru’, zd@raznujici individualni pfistup k pacientovi a proaktivnf
monitorovani choroby. Zakladem proaktivniho pfistupu je zména
davkovaciho schématu biologické Ié¢by nejen na zakladé klinickych
symptomd, ale v kombinaci s monitorovanim zanétlivych biomarkerd
jako je CRP a fekélni kalprotektin. Tento pfistup pfispiva k ¢asnému
dosazeni a udrzeni klinické remise a tim ke zlep3enf kvality Zivota
nemocnych.

Farmakoterapie IBD se dostala do popfedi zajmu a zdroven se stala
nejprogresivnéji se vyvijejici ¢asti gastroenterologie. V blizké budouc-
nosti bychom se tak mohli pfiblizit cildim, kterymi je ¢asnd intervence na
zakladé individuéiniho rizika u konkrétniho pacienta, preference lécby
v domécim prosttedi, hodnoceni aktivity nemoci pomoci pravidelného
monitoringu laboratornich parametr( véetné domaciho monitorovani
za vyuziti telemediciny. Zavérem Ize konstatovat, Ze nejdllezitéjsim
cilem, ke kterému by jakakoli Ié¢ba méla sméfovat, je normalni zivot
pacient( s IBD.

fizeni do jiného média. Stfet zajma: Zadny. Financovani: Zadné. Podékovani:

PROHLASENI AUTORU: Prohlaseni o pGivodnosti: Publikace byla zpracovana s vyuzitim uvedené literatury a nebyla publikovéna ani zasléana k recenznimu

N/A. Registrace v databazich: N/A. Projednani etickou komisi: N/A.

LITERATURA

1. Ahluwalia B, et al. Immunopathogenesis of inflammatory bowel disease and mecha-
nisms of biological therapies. Scand J Gastroenterol. 2018;53(4):379-389.

2.Lukads M, et al. Idiopatické stfevni zanéty nové trendy a mezioborové souvislosti. 2020;
ISBN 978-80-271-1208-1.

3. Mindrikovd P. Sou¢asné moznosti medikamentdzni [é¢by idiopatickych stfevnich za-
nétd. Medicina po promoci. 2019;20(3):201-209.

4. Bortlik M, Duricova D, Douda T, et al. Doporuceni pro podavani biologické lécby pa-
cientdim s idiopatickymi stfevnimi zanéty: ¢tvrté, aktualizované vydani. Gastroent He-
patol. 2019;73(1):11-24.

5. Podolsky DK, et al. Yamada's textbook of Gastroenterology. 2016; ISBN 9781118512067.
6. Zbotil V, et al. Idiopatické stfevni zanéty 2018; ISBN 978-80-204-4720-3

7. Lukds M, et al. Pokroky v diagnostice a lé¢bé idiopatickych stfevnich zanétd. 2019;
ISBN 978-80-7492-453-8.

8. Peyrin-Biroulet L, Sandborn WJ, Sands BE, et al. Selecting therapeutic goals for treat
to target. Am J Gastroenterol. 2015 Sep;110(9):1324-38.

9.Strik AS, et al. Therapeutic drug monitoring-based dosing of TNF inhibitors in inflamma-
tory bowel disease: the way forward? Exp. Review of Clin Pharmacol. 2019;9:885-891.

VNITRNI LEKARSTV( / Vnitf Lék. 2024;70(3):166-172 /

10. Papamichael K, Vajravelu RK, Vaughn BP, et al. Proactive infliximab monitoring following
reactive testing is associated with better clinical outcomes than reactive testing alone in
patients with inflammatory bowel disease. J Crohn's Colitis. 2018;28:12-17.

11. Colombel JF, Panaccione R, Bossuyt P, et al. Effect of tight control management on
Crohn'’s disease (CALM): a multientre randomized, controlled phase 3 trial. Lancet; 2018
Dec 23;390:10114.

12. Ungaro |, et al. Deep remission at 1 year prevents progression of Early Crohn'’s Disea-
se. Gastroenterology. 2020 July;159(1):139-147.

13. Colombel JF, Sandborn WJ, Reinisch W, et al. Infliximab, azathioprine, or combination
therapy for Crohn'’s disease. N Engl J Med. 2010;362(15):1383-1395.

14. Panaccione R, Ghosh S, Middleton S, et al. Combination therapy with infliximab and
azathioprine is superior to monotherapy with either agent in ulcerative colitis. Gastroen-
terology. 2014;146(2):392-400.

15. Feldman SR, Bagel J, Namak S. Biosimilars for Immune-Mediated Chronic Disease in Pri-
mary Care: What a practicing physician needs to know. Am J Med Sci. 2018;355(5):411-417.

Dalsi literatura u autorky
a na www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



