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Mirikizumab je nové dostupnou biologickou moznosti cilené l1é¢by idiopatickych stfevnich zanétd, ktera rozsifuje sta-
vajici spektrum terapeutickych pfistupu. Jako selektivni inhibitor interleukinu 23 prokazuje pfiznivy ucinek u pacientd
s ulcerézni kolitidou i Crohnovou chorobou, zejména u téch, u nichz selhala predchozi I1é¢ba. Klinické studie ukazuji jeho
dobrou Ucinnost a bezpecnostni profil, coz podporuje jeho zafazeni do soucasnych lé¢ebnych algoritma. Tento piehled
shrnuje dosavadni poznatky o mechanismech u¢inku, vysledcich klinickych hodnoceni a praktickych aspektech pouziti
mirikizumabu v 1é¢bé stfevnich zanétd.
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Mirikizumab in the therapeutic portfolio for inflammatory bowel diseases

Mirikizumab is a newly available biologic that expands the range of targeted therapies for inflammatory bowel disease. As
a selective inhibitor of interleukin 23, it demonstrates beneficial effects in patients with ulcerative colitis and Crohn’s disease,
particularly in those who have not responded to previous treatment. Clinical studies indicate a favorable efficacy and safety
profile, supporting its inclusion in current therapeutic strategies. This review summarizes existing knowledge on the mecha-
nism of action, key clinical trial findings, and practical considerations related to the use of mirikizumab in the management

of intestinal inflammation.
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Uvod

Idiopatické stfevni zénéty (IBD) pfedstavuji chronickd imunitné
zprostredkovana onemocnéni gastrointestindlniho traktu, patfi mezi né
zejména ulcerdzni kolitida (UC) a Crohnova choroba (CD). Incidence IBD
v Ceské republice narista a blizi se 50 novych pFipadd na 100000 oby-
vatel rocné (1).

Patogeneze Crohnovy choroby je multifaktoridlni a zahrnuje kom-
binaci genetické predispozice, porusené stfevni bariéry, zmeény mik-
robiomu a aberantni imunitni odpovedi. V poslednich letech se jako
zasadni patogeneticky mechanismus vyprofilovala dysregulace osy
I1-23/Th17, kterad zasadnim zplsobem pfispivé k chronické perzistenci
zanétu (2, 3,4).

Interleukin 23 (IL-23) je klicovy cytokin, ktery podporuje expanzi,
prezivani a patogenni vlastnosti Th17 bunék, zejména v pfitomnosti
zénétlivych podnétl. Tyto Th17 lymfocyty (a s nimi spojené subtypy

CD8+ Tc17 a ILC3) produkuiji Siroké spektrum prozanétlivych cytokind,
veetné IL-17 A, IL-17 F, 11222, GM-CSF a také TNFa. Produkce téchto me-
didtorl vede k aktivaci stfevniho epitelu, zvysené expresi chemokind,
infiltraci neutrofilQ, zhorsenf integrity slizni¢ni bariéry a progresivni
tkdrové destrukgi (5).

ZvIasté I-17 a I1-22 se podili na prozanétlivé signalizaci v epitelu
a submukdze a prispivaji k remodelaci sliznice, fibrotizaci a vzniku
ulceraci. IL-23 je navic nezbytny pro udrzeni patogenniho fenotypu
Th17 bunék - tzv. ,ex-Treg” Th17 — které mohou exprimovat i IFNy
a maji schopnost byt rezistentni vici regula¢nim mechanismadm (napf.
IL-10) (6-9).

Dysregulace IL-23/Th17 osy je tak nejen spoustécem, ale i udrzova-
cim faktorem chronického zanétu v Crohnové chorobé. Uginnost bloké-
dy I-:23p19 (napf. mirikizumab, risankizumab, guselkumab) v klinickych
studiich tuto patogenetickou osu pfimo potvrzuje.
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