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Konzervativni lécba IBD

» konzervativni léCba - oznaceni pro ,neoperativni leCbu, tam, kde je operativni leCba jednou z
moznosti. Neméla by zasahovat do integrity pacienta. Konzervativni [é€ba muze byt pouZita jak na
pocCatku choroby/v prabéhu trvani nemoci a k operaci se pristoupi/nepfistoupi az podle dalSiho
vyvoje...

* lat. conservo -zachovat (con-); servo- opatrovat

« Jedna se tedy majoritné o farmakologickou Ié€bu
 Nutricni péce, péce intenzivni (kriticky nemocny pacient na JIP), psychoterapie, socialni péce
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Konzervativni lécba IBD

« Farmakologicka lécbha:

« Aminosalicylaty

* Imunosupresiva
 Kortikosteroidy

* Biologicka léCba
 Antibiotika

* Probiotika/prebiotika

» Enteralni/parenteralni vyziva

Lécba lokalni a celkova
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Farmakologicka léeCba - obecneé

* Neexistuje kauzalni terapie (nezname presné etiopatogenezi onemocneéni), onemocnéni je v
souCasné dobé (dostupnou lé€bou) nevylecitelné

« LécCba je tedy ,symptomaticka®, cilem je remise onemocnéni (jeji udrzeni), Ié€ba komplikaci
 Je odlisna lIéCba relapsu onemocnéni a profylakticka léCba
* Dle tize zanétu, rozsahu, typu zanetu...

» LéCba indukéni-utocna, s cilem snizit zanétlivou aktivitu, ma veést k zlepseni klinického, laboratorniho,
endoskopického nalezu

« LéCba udrzovaci-léCba, ktera by méla zamezit navratu nemoci
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Aminosalicylaty

 V klinické praxi od Ctyficatych let 20. stoleti. Jako prvni se uzival sulfasalazin
-jeho uc€innou (protizanétlivou) slozkou je 5-aminosalicylova kyselina-mesalazin

Vzhledem k vysoké absorpci 5-ASA v tenkém stfeve, ktera by znemoznovala distribuci [€Civa do
tlustého stfeva - ruzné lékové formule s cilem zabranit vstiebani IéCiva v proximalnim tenkém stfevé a
naopak zabezpecit uvolneni ucinné latky v distalnim tenkém streve nebo az v tracniku

Nékolik typu preparatd, dle mechanismu uvolnéni ucinné latky. NejCastéji vyuzivame 5-ASA vazané na
pH dependentni obal-pryskyfice (pf. Salofalk tbl-pH nad 6) nebo aminosalicylaty ve formé granulatu
(pf. Pentasa sachet, Salofalk gran.)-zména pH nebo mikrogranule mesalazinu potazené ethylcelulozou

trvale se uvolnujici v git, fizené uvolnovani
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Aminosalicylaty

Indikace:
« UC-mirna a stredni aktivita (k navozeni remise, ev profylaxi), u tézké formy UC neni monoterapie
vhodna a dostacujici

* CN- diskutabilni, doporuceni PS IBD- mirné aktivni CN v IC lokalizaci, v kombinované terapii nemaji
vyznam, lokalni IéCba nizce efektivni. Profylaxe rekurence CN po IC resekci (u nizkého rizika)

-davkovani je v akutni fazi (faze relapsu) 4g/den, ve fazi udrzovaci 2-3g/den
-nastup plného ucinku je s latenci (cca 8 tydnu)

-i forma Cipku a nalevu. Typ volime dle lokalizace nemoci

Zpusob podani: tbl ev sachety v jedné denni davce (1x denné)-vyssi koncentrace uc¢inné latky ve
strevé, prokazatelné vyssi compliance pacientu
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Aminosalicylaty
Konzervativni [éCba IBD-farmakologicka léCba

* Formy k celkovému podani

tablety
granule (vysypat do ust a zapit tekutinou)

Mesalaziiic|

Salofalk” 1.5 g per sachet
Gastro-Resistant
Prolonged-Release Granules

Anti-Inflammatory Reg No. DR-XY43335
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Aminosalicylaty
Konzervativni leCba IBD-farmakologicka léCba

———

* Formy lokalni:

Cipky-tukova baze
Nalevy (klysma)-vodny roztok

-Cipky-oblast rekta, nalevy-do lienalni flexury
-vhodna kombinace s tbl




Aminosalicylaty

 Po stolici, omyti konecCniku, vleze na levém boku, zvlhcCit konecnik Ci aplikator, vyprazdnit nadobu
pomalym kontinualnim stlacovanim a stlacenou pomalu vytahnout (zabranime zpétnému nasati
ucinneé latky), snaha o potlaCeni nuceni na stolici, udrzet polohu na boku po dobu min 20minut.

 Aplikace na noc




Kortikosteroidy-systemove

Kortikosteroidy jsou ucéinné a rychle pusobici protizanétlivé Iéky uréené k navozeni klinické remise u
stfedné a vysoce aktivni luminalni CN a UC a k Ié¢bé nékterych mimostrevnich projevi. KS
nejsou vhodné k udrzovaci IéCbé CN a UC a pro |éCbu perianalni choroby.

-v klinické praxi od padesatych let, vyrazné zlepSily prognézu pacientu
-i v dnesSni dobé nezastupitelna uloha

-riziko nezadoucich ucinki-mnohocetnych a zavaznych

-rozvoj kortikodependence/kortikorezistence
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Kortikosteroidy-systemove

Kortikosteroidy celkové a lokalni.

Davkovani prednisonu (ev metylprednisolonu) je 0.5-1mg/kg hmotnosti-peroralné ¢i parenteralné-v
indukcni fazi léCby

-léCba systémovymi kortikoidy s nutnosti postupné detrakce

-neni prukaz, Ze dlouhodobé podavani snizuje riziko relapsu

Cilem lé¢by kortikoidy je dosahnout co nejrychleji navozeni klinické remise a béhem 3—-4 mésicu
terapii vysadit
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Kortikosteroidy-topické (lokalné pusobici)

« budesonid-pro pacienty s Crohnovou chorobou s mirnou a stredni aktivitou, lokalizace ileocekalni. Ev
Jintenzifikace“ konvenéni terapie u UC

» 9mg budesonidu = 20mg prednisonu (ucinkem)
* VVyhodou je maly systémovy ucinek a tim minimalni nezadouci ucinky

« OhraniCeny tvar ulcerozni kolitidy-lokalni aplikace.
r _,

budesonid péna
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Imunosupresiva

« Od pocatku devadesatych let v klinické praxi

 Hlavnimi indikacemi jsou udrzeni (navozeni) remise navozené kortikosteroidy, IéCba perianalnich
pistéli, prevence rekurence nemoci po stfrevni resekci, [éCba pouchitidy, nékteré mimostrevni projevy
(noddzni erytém, pyoderma gangrenosum a episkleritidy) a kombinace s biologickou IéCbou. AZA a
6MP nejsou vhodné pro zvladnuti akutniho vzplanuti nemoci

« Azathioprin/6-merkaptopurin, metotrexat, cyklosporin
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Imunosupresiva-azathioprin

Doba nastupu uc€inku je pomala, obvykle kolem 3 az 6 mésicu, takze indikaci podavani Iéku neni
zvladnuti akutniho vzplanuti nemoci.

v s

poskozeni kostni dfené (5—7 %) a moznost virovych nebo oportunnich infekci (do 2 %),
gastrointestinalni obtize, flu-like syndrom, akutni pankreatitida, hepatopatie, oportunni infekce a vyssi
riziko lymfoproliferativnich onemocnéni a ne-melanomovych kozZnich nadoru.

» Delka podavani: po vysazeni leCby je vysoke riziko relapsu. Podavani ucinné Iécby je dlouhodobe.
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Imunosupresiva - metotrexat

« Indikace u Crohnovy choroby (kortikodependentni a chronicky aktivni Crohnova nemoc, cil: udrzeni
remise po indukCni terapii kortikosteroidy), Iék druhé volby pfi nesnasenlivosti nebo neucinnosti

thiopurind

« Obvykla davka je 25 mg parenteralné (s. c. nebo i. m.) 1x tydné po dobu 3 mésicu a v pripadé
priznivé odpovédi se doporucuje pfechod na peroralni IéCbu (12,5-15 mg 1x tydné)

* Nezadouci ucCinky vzacne.

« V pripadé ulcerdzni kolitidy nebyla potvrzena dostateCna efektivita tohoto I€Civa, a proto se v této
indikaci nepouziva.
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Imunosupresiva - cyklosporin (kalcineurinove inhibitory)
« Cyklosporin A — v dnesni dobé limitované vyuziti, jako zachranna terapie, pfi vysoke aktivité
ulcerdzni kolitidy, ktera neodpovida na intravendzni podavani kortikoidu. Vysoka efektivita.

* VV souCasné dobé je pro zachrannou terapii UC s vysokou aktivitou preferovana biologicka terapie
(infliximab). Duvodem je vySSi bezpec€nost a rychly nastup uc€inku biologické [éCby v této indikaci

« Tacrolimus - lokalni terapie u nemocnych s proktitidou neodpovidajici na terapii aminosalicylaty a
kortikosteroidy.

« U Crohnovy choroby jsou kalcineurinové inhibitory podavany velmi omezené
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Antibiotika

 Antibiotika se vyuzivaji pfedevSim u nemocnych s Crohnovou chorobou (chinolony a nitroimidazoly), a
to v IéCbé luminalni i penetrujici formy nemoci a také pri Ié€eni nékterych hnisavych komplikaci
(perinealni a intrabdominalni abscesy)

* VVyhodou je promptni nastup ucinku, nevyhodou kratkodobost prizniveho ucCinku léCby a nutnost
mnohatydenniho (6—12 tydenni) podavani

« V pripadé ulcerdzni kolitidy je antibioticka IéCba postupem prvni volby u pouchitidy
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Probiotika

* 2 indikace:

« -|ék druhé volby v udrzovaci terapii u nemocnych s UC, ktefi nesnasi sulfasalazin nebo mesalazin
(monokultura nepatogenni Escherichie coli kmen Nissle 1917 ). U Crohnovy choroby se efektivita
tohoto postupu nepotvrdila.

* -v prevenci pouchitidy. Pfi |éCeni aktivity stfevniho zanétu se probiotika neukazala byt efektivni

" S 8 TR _— — —— -

* VSL3 probiotika (smés osmi riznych kmenu bakterii mlééného kvaseni

a bifidobakterii ‘ IQY # °3
(Bifidobacterium longum, Bifidobacterium breve, SL 3 0)
Bifidobacterium infantis, Lacotbacilus acidophilus, Lactobacilus 4 =533§*~“»-Tw"¥£$£2:: . >
delbrueckii subsp. bulgaricus, Lactobacillus paracasei, Lacotobacillus e
plantarum, Streprococus thermophilus) :
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Biologicka lécba

* Novejsi leCebna metoda, siroké uplatneni v klinicke praxi

Indikace: IBD s vysokou zanetlivou aktivitou, ktefi nereaguji na standardni terapii kortikosteroidy,
imunosupresivy, antibiotiky a aminosalicylaty.

« -terapie moderni a vysoce ucinna, vétsinou s rychlym nastupem protizanétlivych ucinku.

* -nejvetsi pokrok v terapii IBD v poslednich padesati letech

 -ekonomicka narocnost; riziko zavaznych vedlejSich a nezadoucich ucinkd.

« -z SirSiho pohledu rozumime biologickou terapii aplikaci latek pfrirozené povahy, které tlumi specificka
mista zanétlivé reakce

%
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Biologicka lécba

Infliximab
* monoklonalni, chimericka protilatka proti TNF-a.

* Indikace: pacienti s ulcerézni kolitidou a Crohnovou nemoci (formy nemoci se stfedni a vysokou
zanétlivou aktivitou)

* Indukeni Ié€ba infliximabem spociva v podavani tfech infuzi v tydnu 0,2 a 6 v davce 5 mg/kg, pfi
odpovédi se prechazi do udrzovaci terapie.

 Udrzovaci terapie — infuze 1x za 8 tydna. L= B

. , I , . N - PN b

« Asi u 50 % nemocnych, ktefi pfiznivé reagovali, dochazi v prdbéhu ¢ f,,.:ﬂ-‘a ) R,
V' 7y v &4 v . . LY e LV v M im o ‘msim. ‘ y

dlouhodobé 1éCby ke ztraté odpovédi, kterou je mozné vyresit :.f_.‘iiR i o “‘E"ZR T
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Biologicka lécba ‘

HUMIRA Pen ‘Q{
adakmumab ' \
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adalimumab

« monoklonalni, kompletné humanni protilatka 1IgG1
zamerena proti TNF-a -
* Indikace: lIéCba Crohnovy nemoci a ulcerozni kolitidy (tézka a stredné tezka)

* Indukéni faze: 160 mg s. c. vtydnu 0 a 80 mg s. c. v tydnu 2 a 40 mg v tydnu 4, pfi odpovédi se
prechazi na udrzovaci terapii-subkutannich injekce IéCiva 1x za 2 tydny

» Délka dlouhodobé udrzovaci terapie neni

stanovena
golimumab — =
« pIn& humanizovana monoklonalni protilatka podavana subkutanné mememm, . Simponi’

See package insert for dasing néormation golimumab
No U.S. standard of polency.

This Product Contains 50mg/05mL
Dry Natural Rubber,
Rx only.
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Biologicka lécba - nova biologika

ustekinumab

-plné humanni monoklonalni protilatka, ktera se vaze na proteinovou podjednotku p40 interleukinu 12

(IL-12) a interleukinu 23 (IL-23). Tim je blokovana aktivace T-lymfocytu a jejich diferenciace. Indikace
Crohnova choroba

vedolizumab

-humanizovana monoklonalni IgG1 protilatka, ktera se vaze na humanni integrin a437. Doporuceny

rezim davkovani je 300 mg podavanych intravenozni infuzi v tydny nula, dva a Sest a pak kazdych osm
tydna.

Entyvic® 300mg
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* Volba optimalni medikamentozni terapie vyzaduje individualni posouzeni rozsahu, aktivity a
dosavadniho vyvoje nemoci, predchozi IeCby a respektovani pacienta

Ve vétSiné pfipadu zahajujeme IéCbu systémem postupného navysovani davek a rozSirovani
poctu protizanétlivych Iéku z jinych Iékovych skupin a neni-li dosazitelny klinicky efekt, nasleduje
biologicka terapie nebo je nemocny indikovan chirurgické l1eé€be. Tzv. STEP-UP pfistup.

 Lécba komplikovanych pacientu s Crohnovou chorobou a ulcer6zni kolitidou je soustfedéna do center,

ktera jsou schopna poskytovat nejen standardni a biologickou |éCbu, ale také celkovou komplexni péci
o tyto pacienty
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*Dekuji za pozornost

S
UBUckirursie b 525 @:

IV. IBD pracovni dny, Horovice
Kongresové centrum Zbiroh 8. - 9. bfezna 2018
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